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INTRODUCTION GÉNÉRALE 
Le cancer est un problème de santé publique majeur puisƋu’il est la première cause de 
mortalité en France Đhez l’hoŵŵe et la deuxième chez la femme. En effet, chaque année 148 000 
décès sont dus à un cancer, par exemple en 2012, il y a eu 85 ϬϬϬ dĠĐğs Đhez l’hoŵŵe ;+ ϭϭ% en ϯϮ 
ans) et 63 ϬϬϬ Đhez la feŵŵe ;+ ϮϬ,ϯ% en ϯϮ ansͿ, et Đes Đhiffres ne Đessent d’augŵenter.1 
Il existe, bien sûr, de nombreux traitements plus ou moins efficaces très largement utilisés, 
tels que la chirurgie, la chimiothérapie ou encore la radiothérapie externe. Mais ces types de 
traitements présentent tous des effets secondaires pouvant être très lourds, du fait de leur non-
spécificité. En effet, lors du traitement les tissus sains sont également touchés et cela entraîne un 
dǇsfonĐtionneŵent phǇsiologiƋue pouǀant s’aǀĠrer graǀe si les Đellules ŵalignes se trouǀent dans un 
organe ǀital ;Đerǀeau, Đœur, pouŵon, rein, ŵoelle osseuse,…Ϳ. D’où l’iŵportanĐe de dĠǀelopper des 
thérapies plus ciblées comme la radio-immunothérapie (RIT).  
Cette teĐhniƋue est une thĠrapie ĐiďlĠe proŵetteuse reposant sur le Đouplage d’un 
radionuĐlĠide aǀeĐ un antiĐorps ŵonoĐlonal spĠĐifiƋue d’un antigğne eǆpriŵĠ par les Đellules 
tumorales, le rayonnement cytotoxique leur est ainsi uniquement délivré.2 Cette thérapie est 
dĠǀeloppĠe depuis plus de ϯϬ ans, Ƌue Đe soit aǀeĐ des Ġŵetteurs α ou β. Les β-émetteurs 90Y et 131I 
couplés à des anticorps monoclonaux ont déjà montré des résultats cliniques sur des lymphomes 
malins non hodgkiniens,3 des cancers ovariens,4 des glioblastomes multiformes5 et sur des cancers 
prostatiques métastatiques.6 Mais les β-émetteurs ont une énergie de transfert linéique (énergie 
déposée par unité de longueur) ďeauĐoup plus faiďle Ƌue les α-émetteurs (0,1-1.0 keV/µm contre 50-
ϮϯϬ keV/µŵͿ, les partiĐules β sont donĐ ďeauĐoup ŵoins ĠnergĠtiƋues. De plus, le parcours moyen 
des partiĐules α est plus Đourt ;Ϯϴ-100 µm contre 2-11 mm), elles sont donc plus efficaces pour 
détruire les cellules tumorales sans toucher aux cellules saines avec une cytotoxicité supérieure d’un 
facteur 100.7 L’ α-RIT est beaucoup moins développée que les autres radiothérapies, néanmoins des 
activités biologiques ont déjà été prouvées avec des anticorps monoclonaux radio-marqués au 213Bi 
sur des leucémies myéloides.8 Toutes Đes raisons font de l’ α-RIT une thérapie ciblée plus que 
prometteuse. 
Au laboratoire, depuis 2007 une nouvelle famille de porphyrines a été préparée, les 
porphyrines à anse avec un acide carboxylique suspendu.9 La prĠsenĐe d’un Đontre-ion 
intramoléculaire couplée à une pré-organisation idéale fournie par l’anse, perŵet d’oďtenir des 
complexes mononucléaires, homo- et hétéro-binucléaires stables avec de larges ions métalliques tels 
                                                          
1 « Les cancers en France en 2014 », Institut National du Cancer. http://www.e-cancer.fr/publications/69-
epidemiologie/825-les-cancers-en-france-en-2014-lessentiel-des-faits-et-chiffres. 
2 C. Bodet-Milin, A. Oudoux, F. Kraeber-Bodéré, Médecine Nucléaire 2009, 33, 148–151. 
3 M. F. Leahy, J. H. Turner, Blood, 2011, 117, 45–52. 
4 R. H. Verheijen, L. F.Massuger, B. B. Benigno, A. A. Epenetos, A. Lopes, J. T. Soper, M. Janica, R. Vyzula, T. 
Jobling, G. Stamp et al., J. Clin. Oncol., 2006, 24, 571–578.  
5 I. Navarro-Teulon, C. Lozza, A. Pelegrin, E. Vives, J. P. Pouget, Immunotherapy, 2013, 5, 467–487. 
6 S. T. Tagawa, H. Beltran, S. Vallabhajosula, S. J. Goldsmith, J. Osborne, D. Matulich, K. Petrillo, S. Parmar, D. M. 
Nanus, N. H. Bander, Cancer, 2010, 116, 1075–1083. 
7 O. Couturier, S. Supiot, M. Degraef-Mougin, A. Faivre-Chauvet, T. Carlier, J.-F. Chatal, F. Davodeau, M. Cherel, 
Eur J. Nucl. Med. Mol. Imaging, 2005, 32, 601–614.  
8 J. G. Jurcic, S. M. Larson, G. Sgouros, M. R. McDevitt, R. D. Finn, C. R. Divgi, A. M. Ballangrud, K. A. Hamacher, 
D. Ma, J. L. Humm, M. W. Brechbiel, R. Molinet, D. A. Scheinberg, Blood, 2002, 100, 1233–1239. 
9 Z. Halime, M. Lachkar, T. Roisnel, E. Furet, J.-F. Halet, B. Boitrel, Angew. Chem., Int. Ed., 2007, 46, 5120–5124. 
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que le Pb(II), le Hg(II), le Bi(III) ou le Cd(II). Ces Đoŵpleǆes sont oďtenus aǀeĐ d’eǆĐellentes ĐinĠtiƋues 
d’insertion (métallation instantanée ou en quelques minutes à température ambiante) et sont le 
siège de dynamiques uniques d’ions métalliques. De plus, ces porphyrines ont permis de former des 
Đoŵpleǆes ďiŵĠtalliƋues dans lesƋuels il est possiďle d’oďtenir deuǆ ions ŵĠtalliƋues dans deuǆ 
modes de coordination différents. Toutes ces propriétés ont permis de développer différentes 
thématiques dont deux que j’ai ĠtudiĠes au Đours de ŵa thğse, l’inĐorporation et la ǀeĐtorisation 
d’un α–émetteur, le 213Bi, pour une appliĐation en α-radio-iŵŵunothĠrapie et l’aĐĐğs à une Đhiŵie 
supramoléculaire de coordination nouvelle. La première partie de mon travail a donc été d’une part 
de réaliser des chélates du 213Bi et d’en Ġtudier la Đoŵpleǆation, et d’autre part de sǇnthĠtiser des 
ligands bifonctionnels (BFC) dans le but de les coupler sur un anticorps. La deuxième partie de mon 
travail a été plus fondaŵentale, il s’agissait d’Ġtudier la Đoordination de ŵĠtauǆ post-transitionnels 
de la période 6 par des porphyrines à anse(s) avec acide(s) carboxylique(s) suspendu(s) afin d’aǀoir 
accès à une nouvelle chimie supramoléculaire de coordination. 
Dans ce manuscrit, la première partie sera consacrée aux rappels bibliographiques. Un état 
de l’art en α-radio-immunothérapie sera alors présenté, détaillant les principes de la radiothérapie 
en gĠnĠral, puis l’ α-radio-immunothérapie en elle-même, les ligands utilisés, les méthodes ainsi que 
les premiers résultats biologiques obtenus. Ensuite, un rappel de la chimie de coordination des 
porphyrines sera fourni et une définition de la chimie supramoléculaire de coordination sera 
apportée rappelant les plus grands pionniers dans ce domaine. La deuxième partie décrira les études 
réalisées avec plusieurs porphyrines à anses avec acide(s) carboxylique(s) suspendu(s) pour une 
appliĐation en α-radio-immunothérapie, la sǇnthğse d’une nouǀelle porphǇrine hydrosoluble à anse 
mono-acide ainsi que les études de métallation réalisées avec celle-ci. Les troisième et quatrième 
parties seront dédiées aux applications en chimie supramoléculaire de coordination. La troisième 
partie décrira les études de métallation du thallium en ǀue d’oďtenir un commutateur moléculaire 
contrôlé par oxydoréduction. Et enfin la dernière partie sera consacrée, à la synthèse et aux études 
de métallation de sous-unités bimétalliques et dǇnaŵiƋues en ǀue d’auto-assemblages métal-dirigés 
et modulables.  
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CHAPITRE 1 : ÉTAT DE L’ART EN ALPHA-RADIO-IMMUNOTHÉRAPIE ET EN 
CHIMIE SUPRAMOLÉCULAIRE DE COORDINATION 
1 L’α-radio-immunothérapie  
L’α-radio-immunothérapie ;α-RIT) est une technique ciblée de radiothérapie interne, 
reposant sur le Đouplage d’un radionuĐlĠide α-Ġŵetteur et d’un antiĐorps ŵonoĐlonal spĠĐifiƋue 
d’un antigğne eǆpriŵĠ par les Đellules cancéreuses (Figure 1). Une irradiation à bas débit de dose est 
alors délivrée aux cellules tumorales selon une loi de décroissance exponentielle, autrement dit la 
dose délivrée décroit exponentiellement avec la distance parcourue par le rayonnement. Les cellules 
non directement ciblées pourront être détruites par phénomène de « feu croisé », Đ’est-à-dire que 
les cellules voisines non radio-marquées sont irradiées par les cellules qui le sont. L’effet tuŵoriĐide 
peut Ġgaleŵent ġtre aŵplifiĠ par l’antiĐorps monoclonal en stimulant les mécanismes effecteurs du 
système immunitaire, provoquant la mort apoptotique.3 Dans cette partie nous reviendrons sur les 
notions de radioactivité, sur les radionucléides utilisés en α-RIT puis sur la dĠfinition d’un antiĐorps 
monoclonal et son utilisation. 
 
Figure 1. PƌiŶĐipe de l’α-radioimmunothérapie 
 
1.1 La radioactivité10 
La radioactivité a été découverte en 1896, par le physicien français Henri Becquerel qui 
découvrit Ƌue l’uraniuŵ Ġŵettait spontanĠŵent des raǇonneŵents inǀisiďles autres Ƌue des raǇons 
X. Il donna le nom de radioactivité à ce processus, du latin radius signifiant rayon. La radioactivité est 
un phĠnoŵğne naturel proǀenant de l’instaďilitĠ de Đertains noǇauǆ d’atoŵes. Cette instaďilitĠ est 
due à un excès de protons et/ou de neutrons au sein de ces atomes, ils sont alors appelés des radio-
isotopes ou radionucléides. Pour retrouver une stabilité, ces radionucléides se désintègrent 
irréversiblement et spontanément en un atome plus léger pouvant lui-même être radioactif ; cette 
dĠsintĠgration s’aĐĐoŵpagne d’une Ġŵission de diffĠrents tǇpes de raǇonneŵents. 
 
 Les différents types de radioactivité 1.1.1
Il existe quatre types de radioactivités : α, β-, β+ et ɶ dĠpendant de la nature du 
radionucléide. Dans la Figure 2 on peut voir le type de désintégration en fonction du nombre de 
                                                          
10 http://www.laradioactivite.com/fr/site/pages/phenomene.htm 
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neutrons et de protons dans le noyau. La ligne noire correspond aux noyaux stables, on peut voir que 
les noyaux situés en dessous de cette ligne sont Ġŵetteurs β-, ceux situés au-dessus de celle-ci sont 
gĠnĠraleŵent Ġŵetteurs β+ ou α pour les noǇauǆ lourds.  
 
Figure 2. Carte des modes de radioactivité (Image provenant du site www.laradioactivite.com) 
Les raǇonneŵents α, β-, β+ et ɶ sont dits ionisants Đar ils interagissent avec la matière, lui 
transmettent leur énergie et créent ainsi une ionisation de celle-ci. Le rayonnement incident doit 
suďir un grand noŵďre d’interaĐtions aǀeĐ la ŵatiğre aǀant d’ġtre arrġtĠ. Ce ralentisseŵent est 
caractérisé par le transfert d’Ġnergie linĠiƋue ou TLE, Đette grandeur reprĠsente l’Ġnergie ŵoǇenne 
transférée à la matière par le rayonnement (dE) par unité de longueur de la trajectoire parcourue par 
celle-ci (dx)  (TL� =  dEdx). Donc plus le TLE sera grand et plus grande sera l’Ġnergie ĐĠdĠe sur une 
courte distance. Le TLE dépend de la nature du rayonnement, de son énergie et de la nature du 
milieu traversĠ. Ce sont donĐ les raǇonneŵents Ƌui ĐĠderont le plus d’Ġnergie loĐaleŵent Ƌui 
provoqueront le plus de dégâts.  
Les rayonnements auxquels nous nous intéressons pour une application en RIT sont les 
rayonnements α et β-. 
 
1.1.1.1 La radioactivité α 
Les particules α ont ĠtĠ identifiĠes en ϭϵϬϴ par Ernest Rutherford, un phǇsiĐien et Đhiŵiste 
néo-zélando-ďritanniƋue. Ce sont des noǇauǆ d’hĠliuŵ ĐoŵposĠs de deuǆ protons et de deuǆ 
neutrons, elles sont donc chargées positivement. 
Ce type de radioactivité concerne surtout les noyaux très lourds, le plus gros noyau 
naturellement présent étant l’ 238U composé de 92 protons et de 136 neutrons.  Ces noyaux se 
dĠsintğgrent en noǇau plus lĠger en Ġŵettant un noǇau d’hĠliuŵ afin de se rapproĐher au plus de la 
stabilité. Généraleŵent, Đette Ġŵission ne s’aĐĐoŵpagne pas d’un raǇon ɶ de dĠseǆĐitation Đoŵŵe 
Đ’est le Đas pour la radioaĐtiǀitĠ β.  
EƋuatioŶ de dĠsiŶtĠgƌatioŶ α : ܆ →  ܇ + ܈−૛�−� ��૛�܈�  
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Les particules α ont une pĠnĠtration faiďle ;ϰϬ à ϭϬϬ µŵ = 
2 à 5 cellules) étant lourdes et chargées, elles sont facilement et 
rapidement freinées par la matière, une simple feuille de papier 
suffit à les arrġter. Leur Ġnergie est de l’ordre de ϰ MeV et est 
netteŵent supĠrieure à Đelles des partiĐules β- et des raǇons ɶ. 
Elles ont donĐ un TLE trğs ĠleǀĠ, par eǆeŵple une partiĐule α aǀeĐ 
une énergie de 5,3 MeV aura un TLE de 130 keV.µm-1 dans l’eau. 
Les α-émetteurs parcourent donc une plus petite distance dans 
les tissus que les β-émetteurs, tout en délivrant une plus grande 
Ġnergie, Đ’est la raison pour laƋuelle les noǇauǆ α-émetteurs sont plus intéressants pour des 
applications en radiothérapie (Figure 3). 
1.1.1.2 La radioactivité β- 
La particule β- fut attribuée à un électron par Rutherford en 1899. Celle-ci est émise quand 
un noyau trop chargé en neutrons se désintègre. Un neutron se transforme en proton et pour 
Đoŵpenser le Đhangeŵent de Đharge, un ĠleĐtron est eǆpulsĠ du noǇau aĐĐoŵpagnĠ d’un 
antineutrino. Ce dernier est un corpuscule élémentaire dépourvu de charge et de masse quasi-
indĠteĐtaďle Đar il n’interagit Ƌuasiŵent pas avec la matière, il entraîne avec lui une partie de 
l’Ġnergie disponiďle. 
EƋuatioŶ de dĠsiŶtĠgƌatioŶ β- :  ࢄ →  ࢅࢆ+૚�ࢆ� + � + �̅૙૙−૚૙  
Les particules β- ont une pénétration moyenne dans la matière (100 µm à 3 mm) et sont 
émises avec une énergie allant de quelques keV à quelques MeV. Elles peuvent donc atteindre des 
vitesses élevées mais comme elles sont chargées électriquement, elles finissent par être freinées par 
la ŵatiğre. Une feuille d’aluŵiniuŵ de ƋuelƋues ŵilliŵğtres suffit à les arrġter. Ces partiĐules ont un 
TLE entre ϮϬϬ et ϱϬϬ fois plus faiďle Ƌue les partiĐules α, par eǆeŵple un ĠleĐtron aǀeĐ une Ġnergie 
maximale de 1.7 MeV aura un TLE de 0,2 keV.µm-1 dans l’eau. 
 
 Les mesures de la radioactivité et la décroissance radioactive 1.1.2
L’aĐtiǀitĠ d’un ĠĐhantillon radioaĐtif Đorrespond au 
nombre de désintégrations de noyaux radioactifs par seconde, 
son unité est le becquerel (Bq). Les détecteurs utilisés pour 
Ƌuantifier l’aĐtiǀitĠ radioaĐtiǀe (tubes compteurs à gaz, 
sĐintillateurs ĐouplĠs à des photoŵultipliĐateurs,…Ϳ sont trğs 
sensibles, en effet ils sont capables de mesurer des activités un 
million de fois inférieures à celles potentiellement nocives pour 
la santé. 
Quand un organisme ou un objet est exposé aux 
rayonnements, on utilise une autre unité qui permet de mesurer la quantité de rayonnements 
absorbés, ou dose absorbée, le gray (Gy) (1 Gy = 1 joule par kg de matière irradiée).  
L’aĐtiǀitĠ d’un ĠĐhantillon radioaĐtif diŵinue selon une loi de décroissance exponentielle 
(Figure 4). La désintégration des radionucléides est spontanée et aléatoire mais on peut néanmoins 
associer à chaque radioisotope une période radioactive ou temps de demi-vie correspondant au 
temps au bout duquel la moitié des radionuĐlĠides initialeŵent prĠsents dans l’ĠĐhantillon a disparu. 
Figure 4. Loi de décroissance radioactive 
Figure 3. Comparaison des TLE des 
paƌtiĐules α et β- 
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Ce temps de demi-vie peut être de ƋuelƋues ŵilliseĐondes à plusieurs ŵilliards d’annĠes en fonction 
de la nature du radio-isotope, par exemple la période radioactive du 212Po est de 0,3 µs alors que 
Đelle de l’ 238U est de ϰ,ϱ ŵilliards d’annĠes. 
 
1.2 Les ƌadioŶuĐlĠides utilisĠs pouƌ uŶe appliĐatioŶ eŶ α-radio-immunothérapie11  
Il eǆiste enǀiron ϭϬϬ radionuĐlĠides Đonnus pour Ġŵettre des partiĐules α au Đours de leur 
chemin de désintégration vers un noyau stable. Mais seulement huit d’entre euǆ ont ĠtĠ utilisĠs dans 
des Ġtudes eǆpĠriŵentales ou ĐliniƋues en ǀue d’une appliĐation en α-RIT (Tableau 1). Ce nombre est 
faiďle Đar l’utilisation des α-émetteurs dépend de leurs propriétés physiques, comme le temps de 
demi-vie, mais aussi de leurs propriétés chimiques (état physique, couplage à l’antiĐorps, chélation) 
et bien sûr de leur disponibilité. Le Taďleau ϭ rĠsuŵe tous les α-émetteurs utilisés pour des 
appliĐations en α-RIT avec leurs propriétés physiques. Je ne décrirai que le 212Pb/ 212Bi et le 213Bi car 
ce sont les seuls radio-isotopes compatibles avec les porphyrines à anses développées au laboratoire. 
Noyaux T1/2 Eα (MeV) Portée (µm) 
225Ac ͻ,ͻʹ jrs ͷ.ͺ − ͺ.Ͷ 50-90 
211At ͹,ʹ h ͷ.ͻ/͹.ͷ 55-80 
212Bi ͸Ͳ,͸ min ͸.ͳ/͹.ͺ 40-100 
213Bi Ͷͷ,͸ min ͷ.ͻ/ͺ.Ͷ 50-90 
223Ra ͳͳ.Ͷ jrs ͷ.͹ − ͹.Ͷ 50-70 
149Tb Ͷ,ͳ h Ͷ.Ͳ 28 
226Th ͵Ͳ,͹ min ͸.͵ − ͹.͹ 50-90 
227Th ͳͺ,͹ jrs ͷ.͹ − ͹.Ͷ 50-70 
Tableau 1. α-Ġŵetteuƌs poteŶtiels pouƌ l’ α-RIT 
 
 Le 212Bi et le 213Bi : α-émetteurs éventuels pouƌ l’α-radio-immunothérapie  1.2.1
Les radio-isotopes du bismuth, le 212Bi et le 213Bi, sont très intéressants pour une application 
thérapeutique puisƋu’ils sont facilement disponibles étant des isotopes fils de noyaux à longue durée 
de vie, le 232Th et le 233U respectivement. De plus, ils fournissent des partiĐules α de haute Ġnergie 
avec une longue portée et surtout ils ont un temps de demi-vie court qui permettra de limiter le 
teŵps d’eǆposition du patient (Tableau 1). 
 
1.2.1.1 Le système 
212
Pb/
212
Bi : générateur in situ d’un α-émetteur 
Le 212Pď est produit à partir d’un gĠnĠrateur 224Ra/212Pb (Figure 5a), il sert de générateur in 
situ de 212Bi. Le prinĐipe repose sur une stratĠgie en plusieurs Ġtapes, tout d’aďord l’incorporation du 
212Pb dans un chélate immunoconjugué puis le complexe radio-ŵarƋuĠ est injeĐtĠ dans l’organisŵe. 
áprğs un teŵps de ďiodistriďution, l’iŵŵunoĐonjuguĠ radio-marqué ciblera les cellules cancéreuses 
et le 212Pb en se désintégrant produira du 212Bi in vivo à proximité de ces dernières (Schéma 1). Le 
temps de demi-vie du 212Pb étant de 10,6 h contre 60,6 min pour le 212Bi, Đette teĐhniƋue, Ƌu’on peut 
                                                          
11 C. Seidl, Immunotherapy, 2014, 6, 431–458. 
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noter d’α-RIT tardiǀe, est totaleŵent enǀisageaďle et perŵet d’Ġtendre le  temps de demi-vie du 212Bi 
à environ 11 h.  
 
Schéma 1. Principe du générateur in vivo 212Pb212Bi 
Le 212Bi Ġŵet une partiĐule α aǀeĐ une importante énergie de 7,8 MeV suivie d’une particule 
β- pour conduire au 209Pb stable (Figure 5a). Pour pouvoir appliquer ce principe de générateur in vivo 
il faut que le chélate soit capable de complexer le radioisotope père, le 212Pb mais aussi le 
radioisotope fils, le 212Bi afin que celui-ci ne soit pas relargué dans l’organisŵe car dans ce cas-là il n’Ǉ 
aura plus de ciblage des cellules tumorales (Schéma 1).  
 
Figure 5. Chaine de désintégration du 212Pb/212Bi (a) et du 213Bi (b) 
Les ligands bifonctionnels (BFC pour « BiFunctional Chelates ») utilisés avec succès pour 
complexer et vectoriser le 212Bi sont le CHX-á’’-DTPA (2-(acide para-isothiocyanatobenzyl)-
cyclohexyldiéthylènetriaminepentaacétique) ou le para-SCN-Bn-DOTA (DOTA = acide 1,4,7,10-
tétraazacyclododécane-1,4,7,10-tétraacétique) (Figure 6). S’agissant du générateur in situ 212Pb/212Bi, 
l’utilisation du DOTA a donné des résultats encourageants.12 En effet, des études cinétiques 
d’ĠĐhange ont ĠtĠ rĠalisĠes aǀeĐ les Đoŵpleǆes 212Pb-DOTA et 212Bi-DOTA en présence de leurs 
isotopes froids. Ces études ont révélé très peu de dissociation des radio-isotopes pour des pH 
compris entre 4 et 10. Néanmoins, environ 36% de 212Bi ont été relargués dans le milieu, ce relargage 
                                                          
12 S. Mirzadeh, K. Kumar, O. A. Gansow, Radiochimica Acta, 1993, 60, 1–10. 
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est dû à l’Ġnergie ĐinĠtiƋue transfĠrĠ à l’isotope fils au Đours de l’ĠjeĐtion de la partiĐule β-, cette 
énergie est appelée énergie de recul. Dans ce cas-là, l’isotope fils est donĐ à l’Ġtat eǆĐitĠ et en se 
dĠseǆĐitant, il Ġŵet des raǇonneŵents ɶ proǀoƋuant la rupture de la liaison ŵĠtal-ligand.  
 
Figure 6. Meilleuƌs ligaŶds pouƌ l’α-RIT utilisant le 212Pb et le 213Bi 
Un autre chélate développé au cours des années 2000, le TCMC (1.4,7,10-tétra 
(carbamoylméthyl)-1.4,7,10-tétraazacyclododécane) (Figure 6), conduit à un complexe de 212Pb 
thermodynamiquement stable avec une cinétique rapide dans des conditions plus douces (pH 5-6.5 
et 37°C contre pH 4-5.5 à 50°C pour le DOTA).13,14  Cependant, il reste encore des progrès à faire pour 
pouvoir générer du 212Bi sans relarguage de celui-ci. Les porphyrines développées au laboratoire 
pourraient être une solution à ce problème car celles-ci sont capables de former des complexes de 
Pb(II) et de Bi(III) très stables15 avec d’eǆĐellentes ĐinĠtiƋues d’insertion à température ambiante (cf. 
p 48). 
 
1.2.1.2 Le 
213
Bi : radio-isotope α-émetteur  
Le 213Bi est oďtenu à partir d’un gĠnĠrateur 225áĐ ;dĠĐhet de la dĠgradation de l’ 233U) et il se 
désintègre en 209Bi ŵĠtastaďle en Ġŵettant une partiĐule α d’une Ġnergie de ϴ.35 MeV. En réalité, 
seul 2% du 213Bi se désintègre en 209Tl en Ġŵettant une partiĐule α et ϵϴ% se dĠsintğgre en 213Po en 
Ġŵettant une partiĐule β- faisant de Đe dernier le rĠel α-émetteur, mais son temps de demi-vie étant 
de 4.2 µs, on peut le négliger (Figure 5b).  
Les chélates immunoconjugués utilisés pour la complexation et la vectorisation du 213Bi sont 
le DOTA et ses dérivés mais les meilleurs chélates sont ceux dérivés du DTPA : le CITC-DTPA (acide 6-
para-isothiocyanatobenzyl-diéthylène-triamine-penta-acétique) et le CHX-á’’-DTPA (Figure 6).7 En 
effet, la complexation du 213Bi par le DOTA demande une température supérieure à 60 °C, 
température à laquelle les anticorps se dénaturent. Il faut donc réaliser le radio-marquage avant de 
Đoupler à l’anticorps ce qui est incompatible avec le temps de demi-vie du 213Bi, par contre on peut 
utiliser un autre vecteur. Wild et al. ont publié en 2011 une étude réalisée avec le 213Bi-DOTA-PESIN, 
chélate couplé à un peptide, où le radio-ŵarƋuage s’est effeĐtuĠ à 95 °C à pH 8.5 avec un rendement 
de 99%.16 Par contre la chélation du 213Bi, tout comme pour le 212Bi, par le CHX-á’’-DTPA s’effeĐtue à 
température ambiante. En effet, le radio-marquage du CHX-á’’-DTPA ĐouplĠ à l’HuM195 (anticorps 
                                                          
13 K. E. Baidoo, D. E. Milenic, M. W. Brechbiel, Nucl. Med. Biol., 2013, 40, 592–599. 
14 K. Yong, M. W. Brechbiel, Dalton Trans., 2011. 40, 6068–6076. 
15 La dĠŵĠtallation s’opğre en prĠsenĐe d’aĐide ĐhlorhǇdriƋue ĐonĐentrĠ. 
16 D. Wild, M. Frischknecht, H. Zhang, A. Morgenstern, F. Bruchertseifer, J. Boisclair, A. Provencher-Bolliger, J.-C. 
Reubi, H. R. Maecke, Cancer Res., 2011, 71, 1009–1018. 
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ŵonoĐlonal huŵanisĠͿ s’effectue à température ambiante à pH 4-ϰ.ϱ aǀeĐ un rendeŵent d’enǀiron 
78%.17  
Au laboratoire un radio-marquage de porphyrines avec du 213Bi a été décrit pour la première 
fois dans la littérature en 2011.18 En effet, la porphyrine 4 forme des complexes stables 
instantanément avec le Pb(II) à température ambiante et avec le Bi(III) à 75°C, ces cinétiques 
d’insertion sont Đoŵpatiďles aǀeĐ les teŵps de deŵi-vie du 212Pb et du 213Bi qui sont de 10.6 h et de 
46 min. Les études de radio-marquage au 213Bi réalisées avec cette porphyrine à pH 7 ont révélé un 
tauǆ d’inĐorporation du 213Bi atteignant les 75% à 75°C et 35% à 40°C. Ces résultats, sans précédent 
avec des porphyrines, sont très encourageants mais ils restent encore à être améliorés pour pouvoir 
riǀaliser aǀeĐ les ligands dĠjà dĠǀeloppĠs pour l’α-RIT.  
 
Figure 7. 1) Processus de transmetallation PbBi observé avec la porphyrine bis-anse bis-acide 4. 2) Etudes de 
métallation de la porphyrine 4 par du Bi(III) suivis par spectroscopie UV-visible a) Métallation directe : Ajout de 5 éq de 
Bi(NO3)3.5H2O à la porphyrine 4. b) Processus de transmetallation : Ajout de 2.5 éq. de Pb(OAc)2 à la porphyrine 4, puis 
ajout de 5 éq. de Bi(NO3)3.5H2O. Conditions : DMSO, C0 = 8 µM, 5 éq. DIPEA. 
Pour tenter d’aŵĠliorer Đe rĠsultat, nous enǀisageons d’utiliser un proĐessus ŵis en ĠǀidenĐe 
aves les cations métalliques « froids ». Il a ĠtĠ prouǀĠ Ƌu’en prĠ-complexant la porphyrine 4 avec du 
Pb(OAc)2, la ǀitesse d’insertion du Bi;IIIͿ Ġtait augŵentĠe d’un faĐteur ϯϬϬ, ĐeĐi a ĠtĠ rendu possiďle 
                                                          
17 T. K. Nikula, M. R. McDevitt, R. D. Finn, C. Wu, R. W. Kozak, K. Garmestani, M. W. Brechbiel, M. J. Curcio, C. G. 
Pippin, L. Tiffany-Jones, M. W. Geerlings, C. Apostolidis, R. Molinet, O. A. Gansow, D. A. Scheinberg, J. Nucl. 
Med., 1999, 40, 166–176. 
18 S. Le Gac, B. Najjari, N. Motreff, P. Remaud-Le Saec, A. Faivre-Chauvet, M.-T. Dimanche-Boitrel, A. 
Morgenstern, F. Bruchertseifer, M. Lachkar, B. Boitrel, Chem. Comm., 2011. 47, 8554–8556. 
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grâce à un phénomène sans précédent de transmetallation PbBi (Figure 7.1). En effet, on peut voir 
sur la Figure 7.2.a que le complexe 4Bi est obtenu en environ 20 min, en ajoutant directement des 
sels de Bi(III) à la porphyrine 4 en solution dans le DMSO en présence de DIPEA et à température 
ambiante.19 Par contre, le complexe 4Bi est oďtenu en seuleŵent ϭϲ seĐondes lorsƋue l’on passe 
d’aďord par le Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de plomb dans les mêmes conditions (Figure 7.2.b). Pour 
eǆpliƋuer Đette aĐĐĠlĠration de la ǀitesse d’insertion du Bi;IIIͿ, il a ĠtĠ supposĠ Ƌue la Đoŵpleǆation 
du Pb(II) par la porphyrine 4 implique une déformation du macrocycle porphyrinique qui favorise 
l’insertion du Bi;IIIͿ. Si l’on rĠussit à transposer Đe proĐessus auǆ isotopes Đhauds, le 209Pb, isotope fils 
du 213Bi pourrait donĐ aĐĐroître le tauǆ d’insertion du 213Bi au sein de nos porphyrines. 
 
 Les premières études ĐliŶiƋues d’α-radio-immunothérapie utilisant le 212Bi ou le 213Bi 1.2.2
Une étude clinique est actuellement en phase I à l’UniǀersitĠ d’álaďaŵa à Birŵinghaŵ ;USáͿ, 
des patients atteints de cancers intrapéritonéaux HER-2-positifs résistants aux autres thérapies sont 
traités par le radio-immunoconjugué 212Pb-TCMC-trastuzumab.20 Cette étude incluant des cancers du 
sein, du péritoine, des oǀaires, du panĐrĠas et de l’estoŵaĐ, Ġǀalue la distriďution, la 
pharŵaĐoĐinĠtiƋue, l’effiĐaĐitĠ anti-tumorale et les doses-limites de toxicité. Les premiers résultats 
ǀiennent d’ġtre puďliĠs fin 2014, sur 3 patients atteints de cancers des ovaires radio- et chimio-
résistants ayant reçu une dose de 7.4 MBq/m2, il est apparu que la distribution en dehors de la cavité 
péritonéale était très faible et que la présence de radioactivité dans les urines était inférieure à 6 %.21 
Par ailleurs, un suivi sur plus de 6 mois a montré une bonne tolérance de l’agent thĠrapeutiƋue par 
les patients. Bien Ƌu’il soit enĐore trop tôt pour ĐonĐlure sur l’effet anti-tumoral du 212Pb-TCMC-
trastuzumab, cette étude a prouvé le potentiel thérapeutique du générateur in vivo de 212Bi. 
Trois études cliniques utilisant le 213Bi sont en cours. Des immunoconjugués de 213Bi ont été 
employés dans des études cliniques de phase I et II pour traiter des lymphomes non-hodgkiniens 
(LNH), leucémies myéloïdes aigues (LMA) et des mélanomes malins. L’antiĐorps huŵanisĠ HuMϭϵϱ 
ou lintuzumab conjugué au 213Bi a été utilisé pour le traitement de LMA sur 18 patients par Jurcic et 
al. en 2002.8 Ceux-ci ont reçu des doses de 10.4 à 37 MBq.kg-1 entrainant d’eǆĐellentes rĠponses sur 
les cellules canĐĠreuses, en effet il s’est produit dans ϵϯ%  et ϳϴ% des Đas, une baisse de blastes22 
circulants et une baisse du pourcentage de blastes dans la moelle osseuse respectivement. Cette 
Ġtude a donĐ dĠŵontrĠ la faisaďilitĠ, la tolĠranĐe et l’effet anti-leucémique du 213Bi-HuM195, ce fut 
la preŵiğre preuǀe de ĐonĐept d’α-RIT Đhez l’huŵain. Des études cliniques de phase II ont été 
poursuiǀies aǀeĐ Đet agent α-radio-thérapeutique, 31 patients présentant des LMA prématurément 
diagnostiquées, réfractaires ou en rechute, ont d’aďord ĠtĠ traitĠs par ĐhiŵiothĠrapie aǀeĐ de la 
cytarabine puis avec des doses de 213Bi-HuM195 allant de 18.5 à 46.25 MBq.kg-1. 23 Les résultats sont 
                                                          
19 La notation 4M ou 4
M correspond à la position du métal lié à la porphyrine en coordination OOP, il peut-être 
d’un ĐôtĠ ou de l’autre de la porphǇrine. En l’oĐĐurrenĐe 4Bi correspond arbitrairement au Bi(III) OOP situé en-
dessous du cycle porphyrinique comme cela est représenté dans la Figure 7.  
20 Clinicaltrials.gov identifier: NCT01384253 
21 R. F. Meredith, J. Torgue, M. T. Azure, S. Shen, S. Saddekni, E. Banaga, R. Carlise, P. Bunch, D. Yoder, R. 
Alvarez, Cancer Biother. Radiopharm., 2014, 29, 12–17. 
22 Les blastes sont des cellules sanguines indifférenciées, ce sont elles qui, en se proliférant de manière aigue, 
sont à l’origine de la leuĐĠŵie. 
23 T. L. Rosenblat, M. R. McDevitt, D. A. Mulford, N. Pandit-Taskar, C. R. Divgi, K. S. Panageas, M. L. Heaney, S. 
Chanel, A. Morgenstern, G. Sgouros, S. M. Larson, D. A. Scheinberg, J. G. Jurcic, Clin. Cancer Res., 2010, 16, 
5303–5311. 
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remarquables, une réduction significative du nombre de blastes dans la moelle osseuse a été 
observée chez tous les patients avec un temps de survie médian de 6 mois, mais surtout 6 patients 
ont prĠsentĠ une rĠŵission partielle ǀoire Đoŵplğte Đonfirŵant l’efficacité thérapeutique du 213Bi-
HuM195. 
La deuxième étude clinique de phase I a été réalisée sur des LNH, en collaboration entre le 
Gerŵan CanĐer ResearĐh Center, l’UniǀersitĠ HeinriĐh-Heine de Düsseldorf et l’ITU ;Insitute for 
Transuranium Elements).24 9 patients ont reçu des doses de 213Bi-anti-CD20-mAb allant de 555 à 2165 
MBq et ni toxicité aigüe, ni toxicité extra-ŵĠdullaire n’ont ĠtĠ oďserǀĠes.  
Les dernières études cliniques sont réalisées avec l’iŵŵunoĐonjuguĠ 213Bi-9.2.27, celui-ci a 
été utilisé sur des patients atteints de mélanomes métastatiques. Un premier essai clinique a été 
porté sur 16 patients avec des doses allant de 1.85 à 16.6 MBq directement injectées dans des 
masses de différentes tailles conduisant à la destruction massive des cellules tumorales tout en 
épargnant les tissus sains environnants.25 Dans une seconde étude de phase I comprenant 38 
patients atteints de ŵĠlanoŵes ŵĠtastatiƋues de stade IV, l’effet thĠrapeutiƋue et la toǆiĐitĠ de 
l’iŵŵunoĐonjuguĠ 213Bi-9.2.27 ont été évalués après des injections  intraveineuses de doses allant de 
46 à 925 MBq. 26 Cette Ġtude a perŵis de ĐonĐlure Ƌue la dose de tolĠranĐe ŵaǆiŵale n’aǀait jaŵais 
ĠtĠ atteinte et Ƌu’une ďaisse de la ĐroissanĐe des tuŵeurs a ĠtĠ oďtenue dans ϰϬ% des Đas, aǀeĐ 
même 10% de rémission partielle. Tout ceci fait du 213Bi-9.2.27 un bon candidat pour le traitement de 
cancers métastatiques résistants. 
En ĐonĐlusion, Đes diffĠrentes Ġtudes ĐliniƋues ont prouǀĠ l’aĐtion thĠrapeutiƋue des 
chélates immunoconjugués marqués au 212Bi ainsi Ƌu’au 213Bi faisant de l’α-RIT une thérapie anti-
cancéreuse envisageable et applicable. Notons que l’utilisation d’iŵŵunoĐonjuguĠs ŵarƋuĠs au 213Bi 
entraîne une plus faiďle toǆiĐitĠ Ƌu’aǀeĐ le 212Bi ou le 212Pb qui forment des complexes avec une plus 
faible stabilité in vivo d’où l’intĠrġt de dĠǀelopper des ĐhĠlates toujours plus perforŵants. 
 
1.3 Les anticorps monoclonaux  
 L’aŶtiĐoƌps : définition et fonction 1.3.1
Les anticorps (Ab) ou immunoglobulines (Ig) sont des glycoprotéines produites par le système 
immunitaire en réponse à une exposition à un corps étranger. Ils présentent tous une région variable 
ou paratope, différente pour chaque anticorps (Fab), dans cette région se trouvent les régions hyper-
variables ou CDRs (Complementary-Determining Regions) celles-ci sont responsables de la 
reĐonnaissanĐe de l’antigğne eǆpriŵĠ par le Đorps Ġtranger. Ils possğdent aussi une rĠgion Đonstante 
;FĐͿ seŵďlaďle d’un antiĐorps à l’autre, perŵettant le dĠĐlenĐheŵent d’une ĐasĐade d’ĠǀĠneŵents 
contribuant également à la réaction immunitaire (Figure 8).  
Les anticorps ont tous une structure générale commune en forme de Y. Ce sont des 
molécules symétriques composées de quatre chaînes polypeptidiques identiques deux à deux, reliées 
entre elles par des ponts disulfures : deux chaînes lourdes de ŵasse totale d’enǀiron ϱϬ kDa et deuǆ 
Đhaines lĠgğres de ŵasse totale d’enǀiron Ϯϱ kDa (Figure 8).  
                                                          
24 The ITU Annual Report 2004 (EUR 21511 EN) provenant du site http://itu.jrc.cec.eu.int 
25 B. J. Allen, C. Raja, S. Rizvi, Y. Li, W. Tsui, P. Graham, J. Thompson, R. Reisfeld, J. Kearsley, A. Morgenstern, C. 
Apostolidis, Cancer Biol. Ther., 2005, 4, 1318–1324. 
26 B. J. Allen, A. A. Singla, S. M. Rizvi, P. Graham, C. Apostolidis, A. Morgenstern, Immunotherapy, 2011, 3, 
1041–1050. 
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Figure 8. StƌuĐtuƌe gĠŶĠƌale d’uŶe iŵŵuŶogloďuliŶe ;Iŵage ŵodifiĠe du site http://innate-pharma.com/fr/science-et-
technologie/technologie-reference-anticorps-monoclonaux) 
La fonĐtion d’une Ig est de reĐonnaître un antigğne Ġtranger afin de perŵettre sa 
destruction. Ceci est rendu possible grâce à leurs paratopes qui reconnaissent spécifiquement une 
partie prĠĐise de l’antigğne, l’Ġpitope. LorsƋu’une  Ig reĐonnait un Ġpitope, les lǇŵphoĐǇtes B Đodant 
pour cet Ig spécifique vont se reproduire afin de la synthétiser en grande quantité. Mais à la surface 
de l’antigğne un grand noŵďre d’Ġpitopes sont eǆpriŵĠs, Đela Đonduit donĐ à la produĐtion d’un 
ŵĠlange d’antiĐorps ŵonoĐlonauǆ ;ŵáďͿ ĐhaĐun spĠĐifiƋue d’un Ġpitope de l’antigğne, Đe ŵĠlange 
est appelĠ sĠruŵ polǇĐlonal. Cela perŵet d’assurer une rĠponse iŵŵunitaire effiĐaĐe Đonduisant à la 
phagoĐǇtose des antigğnes, à l’apoptose des Đellules infeĐtĠes ou à la lǇse des Đellules infeĐtĠes par 
des Đellules seĐondaires effeĐtriĐes ;Đellules T, Đellules NK [Natural Killer],…Ϳ. 
 
 Les aŶtiĐoƌps ŵoŶoĐloŶauǆ : de l’aŶtiĐoƌps murins à l’aŶtiĐoƌps humains 1.3.2
En RIT, les anticorps utilisés sont des mAbs, il en existe 4 types: murins, « chimériques », 
« humanisés » ou humains.27 Les premiers mAbs synthétisés sont les murins mais leur utilisation en 
ŵilieu ŵĠdiĐal est ǀite deǀenue liŵitĠe puisƋu’elle proǀoƋue l’induĐtion d’antiĐorps huŵains anti-
ŵurins ;HáMáͿ et rĠduit donĐ l’aĐtion des ŵáďs. Les anticorps « chimériques » furent ainsi produits, 
ils ont leur partie constante humaine et leur partie variable murine. Ces mAbs induisent moins de 
réponse immunitaire mais celle-ci est toujours possible étant donné que les mAbs « chimériques » 
sont à 30% murins. Les mAbs « humanisés » ne sont ŵurins Ƌu’au niǀeau des CDRs Đe Ƌui ne 
reprĠsente Ƌue ϳ% de l’antiĐorps. Ils sont donĐ sensiďleŵent ŵoins iŵŵunogğnes ŵais l’affinité de 
ceux-ci pour leur cible est réduite à Đause d’un Đhangeŵent de Đonforŵations des CDRs ŵurins induit 
par le contact de ces derniers avec les régions humaines de l’antiĐorps. áfin de parer Đe proďlğŵe 
des mAbs entièrement humains ont été produits au cours des deux dernières décennies, cependant 
ils ne sont pas parfaitement identiques à ceux codés par le génome humain et la formation 
d’antiĐorps huŵains anti-humains (HAHA) est donc possible ďien Ƌu’elle soit plus rare. 
 
 Les anticorps monoclonaux en radiothérapie 1.3.3
1.3.3.1 Les méthodes de radio-marquage 
Les antiĐorps Ġtant ĐoŵposĠs de sĠƋuenĐes d’aĐides aŵinĠs, ils dĠtiennent de noŵďreuses 
fonĐtions rĠaĐtiǀes  utiles pour l’introduĐtion de radionuĐlĠides. Mis à part les radioisotopes de l’iode 
                                                          
27 A. F. Ochsenbein, Forum Med Suisse, 2008, 8, 140–143.  
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Ƌui sont Đapaďles de direĐteŵent se lier auǆ tǇrosines de l’antiĐorps par suďstitution aroŵatiƋue 
ĠleĐtrophile, les radioĠlĠŵents reƋuiğrent l’utilisation de ligands ďifonĐtionnels ;BFCͿ. Ce sont des 
ligands avec un site de fixation pour le radioisotope et un site de liaison permettant de se lier à 
l’antiĐorps de façon Đoǀalente grąĐe auǆ fonĐtions rĠaĐtiǀes de Đe dernier, gĠnĠraleŵent des aŵines, 
des thiols ou d’autres fonĐtions oďtenues par rĠaĐtion ĐhiŵiƋue ;Taďleau ϮͿ.     
 
Tableau 2. Les fonctions utilisées pour le couplage sur anticorps 
Il existe deux techniques de radio-marquage des anticorps, la première nommée marquage 
direct, consiste à coupler le ligand BFC au mAb avant le radio-marquage. Ainsi le radioiosotope se 
fiǆera direĐteŵent sur l’antiĐorps ĐouplĠ. La deuǆiğŵe teĐhniƋue est utilisĠe Ƌuand les Đonditions 
optimales de radio-marquage sont trop drastiƋues pour l’antiĐorps ;haute teŵpĠrature, pH, solǀants 
organiques). Le radionucléide est fixé sur le ligand BFC et le complexe ainsi formé est ensuite couplé 
à l’antiĐorps, Đ’est donĐ un ŵarƋuage indireĐt. Bien Ƌue Đette teĐhniƋue ait l’aǀantage de prĠserǀer 
l’antiĐorps, elle est ďeauĐoup plus longue et ne pourra donĐ pas ġtre appliƋuĠe pour le 212Bi ou le 
213Bi qui ont des temps de demi-vie très courts. 
 
1.3.3.2 Le ciblage des cellules cancéreuses 
Pour rendre possiďle une appliĐation en α-RIT, il faut pouvoir cibler les cellules tumorales très 
spĠĐifiƋueŵent grąĐe à la reĐonnaissanĐe d’antigğnes prĠsents sur leur surfaĐe. L’effiĐaĐitĠ du 
ciblage dépend de plusieurs critères :  
- La densité des antigènes et leur accessibilité 
- La spĠĐifiĐitĠ de l’antiĐorps pour l’antigğne doit ġtre trğs ĠleǀĠe  
- L’antigğne ǀisĠ ne doit ġtre eǆpriŵĠ Ƌue par les Đellules tumorales ou du moins 
surexprimé par celles-ci 
Deux techniques de ciblage ont été développées, le ciblage direct et le préciblage.  
a. Le ciblage direct 
Cette ŵĠthode est la plus anĐienne, Đ’est aussi la plus siŵple. Il s’agit d’injeĐter l’antiĐorps 
déjà radio-marqué directement dans la tumeur ou par voie intra-veineuse, une partie de celui-ci ira 
jusƋu’auǆ Đellules ĐanĐĠreuses et le reste sera évacuĠ de l’organisŵe par les ǀoies eǆĐrĠtriĐes. 
L’inĐonǀĠnient de Đette ŵĠthode est l’irradiation des tissus sains rencontrés pendant le trajet du 
radio-immunoconjugué, celui-Đi aǇant une ĐinĠtiƋue lente. D’autres teĐhniƋues de Điďlage en 
plusieurs temps ont donc vu le jour afin de parer à ce problème. 
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b. Les méthodes de préciblage  
Le principe de préciblage consiste à d’aďord adŵinistrer un antiĐorps non radio-marqué 
ayant un site de fixation pour une plus petite molécule qui elle sera radio-marquée et sera injectée 
dans un second temps, lorsque le taux de mAbs circulants sera au minimum. Cette petite molécule 
par sa taille diffuse plus rapidement vers son anticorps cible déjà fixé à la cellule tumorale ou est vite 
eǆĐrĠtĠe, rĠduisant ainsi ĐonsidĠraďleŵent l’irradiation des tissus sains. 
Il eǆiste deuǆ approĐhes diffĠrentes. La preŵiğre s’appuie sur la forte affinité de la biotine 
;ǀitaŵine BϴͿ pour l’aǀidine ;protĠine trouǀĠe dans le ďlanĐ d’œufͿ ou pour la streptaǀidine ;protĠine 
de la bactérie Streptomyces avidinii). L’antiĐorps couplé à la (strept)avidine est injecté, puis dans un 
second temps on injecte la biotine ŵarƋuĠe, l’inǀerse est Ġgaleŵent possiďle.28  
La deuǆiğŵe approĐhe est l’áES ;áffinitǇ EnhanĐeŵent SǇsteŵͿ, elle repose sur l’injeĐtion 
dans un preŵier teŵps d’un antiĐorps ďispĠĐifiƋue Đoŵportant deuǆ rĠgions ǀariaďles diffĠrentes, 
l’une est spĠĐifiƋue de l’Ġpitope de l’antigğne tuŵoral et l’autre de l’haptğne radio-marqué qui sera 
injecté dans un deuxième temps (Figure 9).29 L’haptğne, est un ĠlĠŵent Đonstitutif d’un antigğne 
inĐapaďle d’induire une rĠponse iŵŵunitaire ŵais il est spĠĐifiƋue de Đette antigène donc il sera 
reconnu par les anticorps anti-antigène. Pour Ƌue Đette ŵĠthode soit effiĐaĐe, l’antiĐorps 
ďispĠĐifiƋue ĐirĐulant doit ġtre faĐileŵent eǆĐrĠtĠ, sans Đela l’haptğne radio-marqué sera distribué 
dans tout l’organisŵe et non pas spĠĐifiƋuement dans la tumeur. En utilisant un haptène bivalent, la 
stabilité des complexes formés sera aŵplifiĠe Đar l’haptğne pourra se fixer à deux anticorps ancrés à 
l’antigğne. Cette teĐhniƋue est prometteuse autant dans le diagnostic que dans le traitement des 
cancers. 
 
Figure 9. Les différentes étapes de la technique AES 
2 Les porphyrines et leurs applications 
á l’origine, les ŵĠtalloporphǇrines sont prĠsentes naturelleŵent et le plus fréquemment 
sous forŵe d’hğŵe ;porphǇrines de ferͿ dans plusieurs sǇstğŵes ďiologiƋues responsaďles du 
transport, du stockage, de l’activation du dioxygène ainsi que de sa réduction catalytique. On les 
retrouve donc dans l’hĠŵogloďine ;HďͿ, la ŵǇogloďine ;MďͿ, les ĐǇtochromes P450 ou encore la 
cytochrome c oxydase (CcO).30 
                                                          
28 D. J. Hnatowich, B. Fritz, F. Virzi, G. Mardirossian, M. Rusckowski, Nucl. Med. Biol., 1993, 20, 189–195.  
29 C. Chang, R. M. Sharkey, E. A. Rossi, H. Karacay, W. McBride, H. J. Hansen, J.-F. Chatal, J. Barbet, D. M. 
Goldenberg, Molecular Cancer Therapeutics, 2002, 1, 553–563.  
30 D. Dolphin, The Porphyrins; Ed.; Academic Press: New York, 1979; Vol. 7. 
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De nombreuses et diverses porphyrines synthétiques ont été réalisées depuis la fin des 
annĠes ϯϬ jusƋu’aujourd’hui. Les propriĠtĠs ĐhiŵiƋues et phǇsiƋues de Đes porphǇrines sǇnthĠtiƋues 
leur perŵettent d’aǀoir des appliĐations dans diffĠrents doŵaines tels Ƌue la ĐatalǇse, l’ĠleĐtroniƋue, 
la thĠrapie, l’optiƋue ou ŵġŵe en Đonǀersion d’Ġnergie solaire. 
Au laboratoire, la nouvelle famille de porphyrines à anse(s) avec acide(s) carboxylique(s) 
suspendu(s) a présenté des propriétés de métallation du Bi(III) et du Pb(II) perŵettant d’enǀisager 
une application en α-RIT. De plus en étudiant les complexes métalliques formés avec ces 
porphǇrines, des dǇnaŵiƋues d’ions ŵĠtalliƋues sans prĠĐĠdent ont ĠtĠ ŵises en évidence ouvrant 
ainsi la voie vers une nouvelle chimie supramoléculaire de coordination.  
Cette partie traitera des généralités des porphyrines ainsi que d’un Ġtat de l’art de leur 
chimie de coordination et de leurs applications en chimie supramoléculaire de coordination. 
 
2.1 Les porphyrines : généralités 
 Définition  2.1.1
Une porphyrine est un macrocycle composé de 4 noyaux 
pyrroliques reliés entre eux pas des ponts méthène (Figure 10). Les 
porphyrines sont des systèmes conjugués composés de 22 électrons 
π ŵais seuls ϭϴ ĠleĐtrons sont iŵpliƋuĠs dans l’aroŵatiĐitĠ. Celle-ci 
leur confère une grande stabilité thermodynamique et également 
une forte absorption dans le domaine du visible responsable de leur 
couleur intense.  
Ce sont également des chélates, en effet, elles sont 
Đapaďles d’aĐĐueillir en leur sein pratiquement tous les ions 
métalliques conduisant ainsi à un complexe où le métal se retrouve 
lié aux quatre atomes d’azote du macrocycle. 
Dans la nomenclature des porphyrines il existe 3 types de position caractéristiques : les 
positions méso, α-pǇrroliƋues et β-pyrroliques mais seules les positions méso et β-pyrroliques sont 
fonctionnalisables : 4 positions méso en 5, 10, 15 et 20 ; ϴ positions β en Ϯ, ϯ, ϳ, ϴ, ϭϮ, ϭϯ, ϭϳ et ϭϴ.  
 
 Spectroscopie UV-visible 2.1.2
La forte conjugaison du macrocycle porphyrinique est responsable de leur couleur intense, 
d’où l’origine de leur noŵ Ƌui proǀient du ŵot greĐ porphura signifiant pourpre. Les porphyrines 
absorbent dans le domaine du visible et du proche UV et présentent un spectre UV très 
caractéristique (Figure 11a). Celui-Đi se Đoŵpose d’une ďande d’aďsorption trğs intense ;ɸ > ϭϬϬϬϬϬ 
L.mol-1.cm-1) entre 390 et 430 nm (proche UV) nommée bande de Soret ou bande B, et de quatre 
bandes de plus faible intensité dans le visible entre 500 et 680 nm, ce sont les bandes Q. Ces bandes 
sont le rĠsultat de transitions ππ*. 
Figure 10. Structure des porphyrines. 
En trait plein sont représentées les 
liaisoŶs iŵpliƋuĠes daŶs l’aƌoŵatiĐitĠ 
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Figure 11. a) Spectre UV-visiďle d’uŶe poƌphǇƌiŶe ďase liďƌe. b) Spectre UV-visiďle d’uŶe poƌphǇƌiŶe ŵĠtallĠe. 
Le nombre de bandes Q et leur intensité dépend de la symétrie de la molécule, cette zone 
varie donc en fonction de la nature et de la position des substituants sur le macrocycle.31 Ces bandes, 
numérotées de I à IV en partant des énergies les plus basses, voient donc leur intensité varier 
menant à quatre allures de spectres : étio, rhodo, oxorhodo et phyllo (Figure 12a).32 Le type de 
spectre le plus souvent rencontré est étio, il Đorrespond à des porphǇrines β-subsituées par au moins 
6 groupements ou à des méso-arylporphyrines. Les porphyrines substituées en méso et en β par des 
groupements saturés, comme des chaines alkyles par exemple, sont majoritairement de type phyllo. 
Les spectres de type rhodo correspondent à des porphyrines portant des substituants riches en 
ĠleĐtrons π en positions β-pyrroliques alors que celles portant ces mêmes substituants sur deux 
pyrroles opposés conduisent à un spectre de type oxorhodo. 
LorsƋue la porphǇrine est ŵĠtallĠe ou protonĠe, le profil du speĐtre d’aďsorption Đhange, la 
bande de Soret est toujours présente ŵais le noŵďre de ďandes Q n’est plus que de deux, et elles 
sont appelĠes α et β ;Figure 11b). Leur intensité dépend de la nature du métal, lorsque celui-ci se 
trouve dans le plan de la porphyrine et forme un complexe stable aveĐ la porphǇrine le rapport α/β 
est supérieur à 1 par exemple avec le Ni2+ ou le Zn2+. Au contraire, si le métal peut facilement être 
dĠĐoŵpleǆĠ le rapport α/β deǀient inférieur à 1 Đoŵŵe Đ’est le Đas aǀeĐ le Cd2+ (Figure 12b). 
 
Figure 12. aͿ Les Ƌuatƌe pƌiŶĐipauǆ tǇpes de speĐtƌe d’aďsoƌptioŶ de poƌphǇƌiŶes ďase libre. b) Bandes Q de spectres 
d’aďsoƌptioŶ de poƌphǇƌiŶes ŵĠtallĠes aveĐ du Ni2+, du Zn2+ et du Cd2+. 
 
 
 
 Spectroscopie RMN 1H  2.1.3
                                                          
31 H. Fischer, H. Orth, Die Chemie des Pyrrols, 1934-1940, vol. I-III. 
32 H. B. F. Dixon, A. Cornish-Bowden, C. Liebecq, K. L. Loening, Pure Appl. Chem., 1987, 59, 779–832. 
 Chapitre 1 
 
~ 30 ~ 
 
Les porphyrines présentent également un spectre RMN 1H 
très caractéristique qui est dû à leur aromaticité. Le champ 
ŵagnĠtiƋue iŵposĠ par l’appareil gĠnğre un Đourant de ĐǇĐle 
induisant un Đône d’anisotropie ŵagnĠtiƋue (Figure 13). Celui-ci 
affecte tous les protons du macrocycle, les protons NH des pyrroles 
se trouǀant à l’intĠrieur du cône sont donc fortement blindés vers  
-2.5 ppm alors que ceux qui se situent aux extrémités, tels que les 
protons β-pyrroliques sont déblindés vers 9 ppm. 
 
 Structure radiocristallographique  2.1.4
 
Figure 14. DistoƌsioŶs possiďles d’uŶe poƌphǇƌiŶe. Les ĐeƌĐles Ŷoiƌs et ďlaŶĐs ƌepƌĠseŶteŶt les dĠplaĐeŵeŶts opposĠs paƌ 
rapport au plan de la porphyrine. 
Les métalloporphyrines ont une tendance à cristalliser, elles peuvent se retrouver dans 
plusieurs Đonforŵations dĠpendantes de l’eŵpileŵent dans le Đristal, de la nature et de la position 
des suďstituants, de la nature de l’ion ŵĠtallique et également du solvant et potentiels ligands 
axiaux. Les 4 sortes de distorsion du macrocycle porphyrinique les plus rencontrées sont décrites 
dans la Figure 14 : la selle de Đheǀal, le dôŵe, l’ondulation et la ǀague. 
 
 Stratégies de synthèse des porphyrines 2.1.5
Les porphyrines à anses proviennent de la fonctionnalisation de méso-tetraarylporphyrines, 
synthons de départ, soit ces porphyrines comportent quatre substituants méso identiques (A4) pour 
mener aux porphyrines bis-anses, soit elles comportent deux substituants différents en position trans 
(trans-A2B2) pour les porphyrines à mono-anse. C’est donĐ sur la sǇnthğse de Đes deuǆ tǇpes de 
méso-tetraarylporphyrines que nous allons nous pencher.  
Dès 1935, les premières méso-tétraarylporphyrines ont été synthétisées par Rothemund33 à 
partir d’aldĠhǇde et de pǇrrole aǀeĐ des rendeŵents trğs faiďles. Par eǆeŵple la méso-
tétraphénylporphyrine (TPP) est obtenue avec un rendement voisin de 5% en chauffant dans la 
pyridine à 220°C le benzaldéhyde et le pyrrole dans un ballon scellé (Schéma 2). Plus tard, Dorough et 
al. ont oďserǀĠ Ƌu’en ajoutant du )n;OáĐͿ2 aux conditions de Rothemund, il était possible de doubler 
le rendement atteignant ainsi les 11%.34 Mais le vrai progrès est survenu en 1967 quand Adler et 
                                                          
33 P. Rothemund, J. Am. Chem. Soc., 1935, 57, 2010–2011. 
34 R. H. Ball, G. D. Dorough, M. Calvin, J. Am. Chem. Soc., 1946, 68, 2278–2281. 
Figure 13. CôŶe d’aŶisotƌopie 
magnétique des porphyrines 
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Longo ont pu obtenir des rendements supérieurs à 20% en condensant un ou plusieurs aldéhydes sur 
le pǇrrole dans l’aĐide propanoïƋue à refluǆ ŵais à l’air libre cette fois, le dioxygène servant 
d’oǆǇdant (Schéma 2).35  
 
Schéma 2. Voies de synthèses des méso-tetraarylporphyrines. 
Au milieu des années 80, Lindsey a développé une nouvelle méthode de synthèse utilisant 
des conditions plus douces.36 Celle-Đi s’appuie sur l’utilisation d’un ĐatalǇseur aĐide, soit un aĐide de 
Brönsted (acide trifluoroacétique ou TFA), soit un acide de Lewis (BF3.OEt2Ϳ en aďsenĐe d’oǆǇgğne à 
température ambiante (Schéma 2). Il se forme alors un porphyrinogène qui est oxydé in situ par la 
2,3-dichloro-5,6-dicyano-1,4-benzoquinone (DDQ) ou le p-chloranil pour donner la porphyrine 
désirée. Avec cette méthode, la TPP est obtenue avec un rendement de 41%, néanmoins cette 
méthode est très sensible et dépend de plusieurs facteurs tels que la concentration, le temps de 
réaction, la nature du solvant, du groupement R et de celle du catalyseur. Ces facteurs ont été 
minutieusement étudiés et optimisés par Lindsey et ses collaborateurs des années 1990 à 200037 : 
- Le premier facteur limitant est le temps de réaction, en effet le pourcentage de 
porphǇrinogğne en solution atteint son ŵaǆiŵuŵ au ďout d’enǀiron ϭhϯϬ puis dĠĐroit aǀeĐ le teŵps. 
L’ajout de l’oǆǇdant doit donĐ aǀoir lieu au ďout de Đe teŵps prĠĐis.  
- La concentration des réactifs et du catalyseur acide ont également une grande influence sur le 
rendement de la réaction. Dans la première étape de synthèse au moment de la condensation deux 
phénomènes sont en compétition, la polymérisation et la cyclisation. Lindsey a démontré que la 
polymérisation croit avec la concentration des réactifs (> 20 mM) mais si cette dernière est trop 
faiďle ;= ϭ ŵMͿ, il n’Ǉ a pas de Đondensation, la ĐonĐentration optiŵale des rĠaĐtifs a donĐ ĠtĠ fiǆĠe à 
10 mM et celle du catalyseur à 1 mM pour le BF3 .OEt2 et 20 mM pour le TFA.  
- Le rendeŵent dĠpend Ġgaleŵent de la nature de l’aĐide utilisĠ, en variant uniquement ce 
facteur le rendement de la réaction peut aller de 5% en utilisant le SnF4 à 58% avec un mélange 
BF3 .OEt2/NaCl (1:250).
38  
- De même, la nature du groupeŵent R portĠ par l’aldĠhǇde influe sensiblement le rendement 
de formation de la porphyrine, le meilleur rendement étant obtenu avec des groupements aryle (11-
ϰϭ%Ϳ plutôt Ƌu’aǀeĐ des groupeŵents alkǇle ;ϴ-16%). Les groupements aryle les plus électro-
                                                          
35 A. D. Adler, F. R. Longo, J. D. Finarelli, J. Org. Chem., 1967, 32, 476–481. 
36 J. S. Lindsey, H. C. Hsu, I. C. Shreiman, Tetrahedron Lett., 1986, 27, 4969–4970. 
37 G. R. Geier III, J. S. Lindsey, J. Chem. Soc., Perkin Trans. 2, 2001, 677–686. 
38 G. R. Geier III, Y. Ciringh, F. Li, D. M. Haynes, J. S. Lindsey, Org. Lett., 2000, 2, 1745–1748. 
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donneurs (p-MeO ou p-EtO-phényle) conduisent à de meilleurs rendements que les groupements 
électro-déficients (C6F4 ou C6F5), par contre la réouverture du porphyrinogène est facilitée ce qui 
réduit le rendement de formation de la porphyrine désirée (Schéma 3). Ces échanges ont été prouvés 
par rĠaĐtions ĐroisĠes entre deuǆ porphǇrinogğnes diffĠrents, en partant d’un ratio enǀiron ϭ:ϭ on 
observe après 2h d’agitation la formation de 4 nouvelles porphyrines témoignant ainsi de la 
réouverture du macrocycle par aĐidolǇse puis d’une reĐoŵďinaison de Đelui-ci avec un autre 
aldéhyde (Schéma 3).39 Ce phénomène est communément appelé le « scrambling », il est 
responsable de la baisse du rendement de réaction. 
- De plus, le rendeŵent est enĐore diŵinuĠ par la forŵation d’autres ŵaĐroĐǇĐles plus Ġtendus 
dont les hexaphyrines, macrocycles à 6 pyrroles qui sont les produits majoritaires de  la réaction mais 
il se forme également des pentaphyrines, octaphyrines, porphyrines N-Đonfused,…  
 
Schéma 3. Phénomène de « scrambling » observé pendant la synthèse des méso-porphyrines.  
Cette méthode est excellente pour obtenir des méso-tetra-arylporphyrines A4 où tous les 
groupements en positions méso sont identiques et pour obtenir les tétra-arylporphyrines  
comportant de deux à 4 groupements différents en postitions méso, il est possiďle d’ajouter les 
différents aldéhydes en quantité statistique. Par exemple, pour obtenir la porphyrine A3B, on peut 
ŵĠlanger ϯ ĠƋuiǀalents d’aldĠhǇde á-CHO et 1 équivalent de B-CHO, mais cette technique est peu 
effiĐaĐe, Đar en plus de tous les produits seĐondaires non dĠsirĠs ;heǆaphǇrines, oĐtaphǇrines,…Ϳ, les 
6 différentes porphyrines possibles sont formées (Schéma 3Ϳ. Dans le ďut d’oďtenir spĠĐifiƋueŵent 
chaque tetra-arǇlporphǇrine aǀeĐ un rendeŵent aĐĐeptaďle, il eǆiste d’autres ŵĠthodes de 
synthèse.40  
La porphyrine hétéro-méso-substituée la plus simple à synthétiser est la trans-A2B2, elle est 
obtenue grâce à la méthode de MacDonald.41 La preŵiğre Ġtape est la Đondensation d’un aldĠhǇde 
aǀeĐ du pǇrrole en prĠsenĐe d’un aĐide pour forŵer un dipǇrroŵĠthane, ensuite lui-même est 
condensé à un deuxième aldéhyde en milieu acide pour conduire au porphyrinogène puis à la 
porphǇrine aprğs l’ajout de DDQ aǀeĐ un rendeŵent allant de ϭϬ à ϯϬ% ;Schéma 4). Cette méthode 
perŵet l’aĐĐğs à de noŵďreuses méso-tetra-arylporphyrines trans-A2B2, mais elle nécessite, tout 
comme la méthode de Lindsey, de travailler en solution très diluée et la formation de porphyrines 
non désirées par scrambling rend les purifications périlleuses diminuant considérablement le 
rendement de la porphyrine trans-A2B2 visée. Lindsey a longtemps étudié le phénomène de 
                                                          
39 J. S. Lindsey, I. C. Schreiman, H. C. Hsu, P. C. Kearney, A. M. Marguerettaz, J. Org. Chem., 1987, 52, 827–836.  
40 J. S. Lindsey, Acc. Chem. Res., 2010, 43, 300–311. 
41 G. P. Arsenault, E. Bullock, S. F. MacDonald, J. Am. Chem. Soc., 1960, 82, 4384–4389. 
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sĐraŵďling afin de le Đoŵprendre et donĐ de l’Ġǀiter ou du ŵoins de le ŵiniŵiser.42,43 Il a fait varier 
les paraŵğtres liŵitants ;ĐonĐentration, nature de l’aĐide, nature du solǀant, nature de l’aldĠhǇde et 
nature du dipǇrroŵĠthaneͿ afin d’en ressortir une tendanĐe. Les ĐonĐlusions de Đes Ġtudes sont les 
suivantes, il est impossible de contrôler l’aĐidolǇse, preŵiğre Ġtape du sĐraŵďling, seule l’Ġtape de 
recombinaisons des oligomères peut être maîtrisée en utilisant des dipyrrométhanes encombrés 
portant surtout des groupements aryl ortho-disubstitués. Avec ces dipyrrométhanes là, aucun ou peu 
de scrambling est observé. Les conditions optimisées de non-scrambling établies sont donc 
l’utilisation du dipǇrroŵĠthane aǀeĐ le groupeŵent á Ġtant un groupeŵent enĐoŵďrĠ ;arǇl aǀeĐ de 
préférence des groupements électro-donneurs en position métaͿ et d’un arylaldéhyde à 10 mM 
ĐhaĐun en prĠsenĐe de ϭ.ϴ ĠƋuiǀalent de TFá dans le DCM non distillĠ ŵais dĠgazĠ à l’argon et à 
température ambiante (Schéma 4). Ces conditions mènent à des rendements compris entre 14 et 
48% en fonction des aldéhydes et des dipyrrométhanes employés. Au laboratoire, cette méthode est 
utilisée pour synthétiser les porphyrines mono-anses. 
 
Schéma 4. Synthèse de méso-tetra-arylporphyrines trans-A2B2 par la méthode de Macdonald. 
 
 Synthèse des synthons de départ des porphyrines bis-anses développées au laboratoire 2.1.6
Les porphyrines bis-anses développées au sein du laboratoire ont pour synthon de départ la 
tétrakis-ortho-aminophénylporphyrine (TAPP). Cette porphyrine est le synthon de départ de 
prédilection pour la plupart des porphyrines fonctionnalisées (cf Chapitre 1.2.2.3, p 42 : porphyrines 
« picket-fence » et « pocket » de Collman, porphyrines « bis-handle » de Rose). La synthèse de la 
TAPP a été décrite par Collŵan en ϭϵϳϱ, elle s’effeĐtue en deuǆ Ġtapes ;Schéma 5Ϳ, tout d’aďord la 
Đondensation d’un ĠƋuiǀalent d’ortho-nitroďenzaldĠhǇde et d’un ĠƋuiǀalent de pǇrrole dans l’aĐide 
acétique à reflux pour conduire à la cristallisation de la tétra-nitrophénylporphyrine (TNPP).44 Après 
simple filtration de la TNPP, celle-Đi est ŵise en solution dans de l’aĐide ĐhlorhǇdriƋue ϭϮ M en 
prĠsenĐe de Đhlorure d’Ġtain à teŵpĠrature aŵďiante afin de rĠduire les fonĐtions nitro et d’oďtenir 
les quatre atropoisomères de la TAPP avec un rendement global de 30%.  
                                                          
42 B. J. Littler, Y. Ciringh, J. S. Lindsey, J. Org. Chem., 1999, 64, 2864-2872. 
43 G. R. Geier III, B. J. Littler, J. S. Lindsey, J. Chem. Soc., Perkin Trans. 2, 2001, 701–711. 
44 J. P. Collman, R. R. Gagne, C. A. Reed, T. R. Halbert, G. Lang, W. T. Robinson, J. Am. Chem. Soc., 1975, 97, 
1427–1439. 
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Schéma 5. Synthèse du synthon de départ des porphyrines bis-anses développées au laboratoire : la TAPP. 
Une dĠfinition de l’atropoisoŵĠrie doit ġtre apportĠe, il s’agit d’une isoŵĠrie aǆiale rĠsultant 
d’un ďloĐage de la rotation autour d’une liaison siŵple ĐausĠ par un enĐoŵďreŵent stĠriƋue, les 
atropoisomères sont donc des rotamères. Dans la TAPP, la présence de groupements amino en 
position ortho des groupeŵents phĠnǇle eŵpġĐhe la liďre rotation de l’arǇle autour de la liaison 
simple (Figure 15aͿ. La ďarriğre ĠnergĠtiƋue n’Ġtant pas atteinte à teŵpĠrature aŵďiante, les 
différents atropoisomères de la TAPP sont donc isolables et ils sont nommés en fonction de la 
position des groupements amino par rapport au plan de la porphyrine. En effet, les groupements au-
dessus du plan seront en position α et Đeuǆ situĠs au-dessous seront en position β ;Figure 15a), ainsi 
les 4 atropoisomères possibles de la TAPP sont noŵŵĠs α4, α3β, α2β2 et αβαβ, ils sont oďtenus en 
proportion statistique : 12.5%, 50%, 25% et 12.5% respectivement (Schéma 5). 
 
Figure 15. a) Notation des atropoisomères. b) Atropoisomérisation de la TAPP sur gel de silice décrite par Lindsey.46 
Au laboratoire, il existe deux catégories de porphyrines bis-anses, les porphyrines « pearl 
oyster-like » dont les anses sont formées en cis en positions méso 5-10 et 15-20, et les porphyrines 
« strapped » dont les anses sont cyclisées en trans en positions méso 5-15 et 10-20 (Schéma 6). Ces 
deuǆ tǇpes de porphǇrines sont oďtenus à partir d’atropoisoŵğres diffĠrents de la TAPP, en effet, les 
porphyrines « pearl oyster-like » 1 et 2 sont issues de la TAPP α2β2 et en théorie les porphyrines 
« strapped » 3 et 4 proviennent de la TAPP αβαβ (Schéma 6).45 Mais cette dernière ne représente 
que 12.5% du mélange de TAPP et pour augmenter le rendement global de synthèse des porphyrines 
3 et 4, une autre stratégie de synthèse, décrite dans le Chapitre 2, a été mise au point en partant de 
la TAPP α4. Cette dernière représente également 12.5% du mélange de TAPP néanmoins il est 
possiďle d’atteindre les ϳϬ% en rĠalisant une atropoisoŵĠrisation dans des Đonditions spĠĐifiƋues. 
Cette méthode a été décrite par LindseǇ en ϭϵϴϬ, il s’agit de la Đonǀersion des atropoisoŵğres de la 
TAPP α3β, α2β2 et αβαβ en α4 en plaçant le mélange dans le toluène à 80 °C en présence silice et en 
absence de dioxygène (Figure 15b).46 En effet, les quatre atropoisomères étant en équilibre et la 
                                                          
45 Z. Halime, S. Balieu, M. Lachkar, T. Roisnel, P. Richard, B. Boitrel, Eur. J. Org. Chem., 2006, 1207–1215. 
46 J. S. Lindsey, J. Org. Chem., 1980, 45, 5215. 
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TAPP α4 aǇant plus d’affinitĠ pour la siliĐe, il suffit de Đhauffer, afin de passer la ďarriğre ĠnergĠtiƋue, 
pour Ƌue l’ĠƋuiliďre soit dĠplaĐĠ ǀers la formation de la TAPP α4. Le choix du solvant est déterminant 
dans Đette ŵĠthode, il est nĠĐessaire d’utiliser un solǀant apolaire tel Ƌue le toluğne plutôt Ƌu’un 
solǀant polaire ĐhlorĠ, dans le ďut d’oďtenir une interaction silice-porphyrine la plus stable possible. 
Cette technique est applicable à grande échelle (dizaine de gramme) ce qui réduit le problème du 
faible rendement de formation du synthon de départ. 
 
Schéma 6. Synthons de départ des porphyrines bis-anses développées au laboratoire. 
 
2.2 Les porphyrines en chimie de coordination 
La métallation des porphyrines peut se produire à température ambiante mais le plus 
souǀent elle nĠĐessite de hautes teŵpĠratures. La nature de l’ion ŵĠtalliƋue peut changer 
radicalement les propriétés de celle-Đi ;Fe pour l’hĠŵogloďine, Co pour la ǀitaŵine B12 et Mg pour la 
chlorophylle). Les porphyrines sont des ligands tétradentes grâce à leurs quatre atoŵes d’azote qui 
pointent ǀers l’intĠrieur du ŵaĐroĐǇĐle, elles sont donĐ Đapaďles d’aĐĐueillir un grand noŵďre d’ions 
métalliques, non-métalliques, ainsi que certains lanthanides et actinides (Tableau 3).47  
                                                          
47 a) P. Hambright, Coord. Chem. Rev., 1971, 6, 247–268. b) A. S. De Sousa, M. A. Fernandes, W. Nxumalo, J. L. 
Balderson, T. Jeftic, I. Cukrowski, H. M. Marques, J. Mol. Structure, 2008, 872, 47–55. c) V. Andrushchenko, D. 
Padula, E. Zhivotova, S. Yamamoto, P. Bour, Chirality, 2014, 26, 655–662. d) D. B. Boylan, M. Calvin, J. Am. 
Chem. Soc., 1967, 89, 5472–5473. e) J. P. Collman, R. Boulatov, G. B. Jaméson, V. Narang, Inorg. Chem., 2002, 
41, 416–420. f) J. E. Anderson, Y. H. Liu, R. Guilard, J. M. Barbe, K. M. Kadish, Inorg. Chem., 1986, 25, 3786–
3791. g) G. Nandi, S. Sarkar, Inorg. Chem., 2012, 51. 6412–6420. h) S. Ryu, J. Kim, H. Yeo, K. Kim, Inorganica 
Chimica Acta, 1995, 228, 233–236. i) D. Y. Dawson, H. Brand, J. Arnold, J. Am. Chem. Soc., 1994, 116, 9797–
9798. j) A. J. Lawrence, J. R. Thornback, Inorganica Chimica Acta, 1988, 141, 165–166. k) N. G. Bichan, E. Yu. 
Tyulyaeva, I. A. Khodov, T. N. Lomova, J. Mol. Structure, 2014, 1061, 82–89. l) F. R. Hopf, T. P. O'Brien, W. R. 
Scheidt, D. G. Whitten, J. Am. Chem. Soc., 1975, 97, 277–281. m) W. Satoh, R. Nadano, G. Yamamoto, Y. 
Yamamoto, K. Akiba, Organometallics, 1997, 16, 3664–3671. n) H. Dehghani, M. Shaterian, Inorganica Chimica 
Acta, 2009, 362, 2868–2871. o) Y. Li, J.-S. Huang, G.-B. Xu, N. Zhu, Z.-Y. Zhou, C.-M. Che, K.-Y. Wong, Chem. Eur. 
J., 2004, 10, 3486–3502. p) B. J. Anding, A. Ellern, L. K. Woo, Organometallics, 2014, 33, ϮϮϭϵ−ϮϮϮϵ. q) D. S. 
Grubisha, I. A. Guzei, N. Al-Salim, P. D. W. Boyd, P. J. Brothers, L. K. Woo, Angew. Chem. Int. Ed., 2001, 40, 
4743–4745. r) E. M. Davoras, C. A. Spyroulias, E. Mikros, A. C. Coutsolelos, Inorg. Chem., 1994, 33, 3430–3434. 
s) S. George, S. Lipstman, I. Goldberg, Crystal Growth & Design, 2006, 6, 2651–2654. t) S. Radzki, P. Krausz, S. 
Gaspard, C. Giannotti, Inorganica Chimica Acta, 1987, 138, 139–143. u) X.-J. Zhu, T. Zhang, S. Zhao, W.-K. Wong, 
W.-Y. Wong, Eur. J. Inorg. Chem., 2011, 3314–3320. v) K. M. Kadish, G. Moninot, Y. Hu, D. Dubois, A. Ibnlfassif 
J.-M. Barbe, R. Guilard, J. Am. Chem. Soc., 1993, 115, 8153–8166. 
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H                 He 
Li Be           B C N O F Ne 
Na Mg           Al Si P S Cl Ar 
K Ca Sc Ti V Cr Mn Fe Co Ni Cu Zn Ga Ge As Se Br Kr 
Rb Sr Y Zr Nb Mo Tc Ru Rh Pd Ag Cd In Sn Sb Te I Xe 
Cs Ba La Hf Ta W Re Os Ir Pt Au Hg Tl Pb Bi Po At Rn 
Fr Ra Ac                
Ce Pr Nd Pm Sm Eu Gd Tb Dy Ho Er Tm Yb Lu 
Th Pa U Np Pu Am Cm Bk Cf Es Fm Md No Lr 
Tableau 3. En gris les éléments connus pour former des complexes avec des porphyrines 
 
 La métallation des porphyrines : Généralités  2.2.1
Les porphyrines, par la présence des pyrroles, ont des propriétés acido-basiques, 
effectivement la forme neutre ou base libre (PHଶ) peut être protonée en milieu acide et donner la 
forme dicationique (��ସଶ+) et en ŵilieu ďasiƋue Đ’est la forŵe dianioniƋue Ƌui est oďtenue (Pଶ−). ሺPHସଶ+  pKర ⇔  PHଷ  + + H+ pKయ⇔  PHଶ + ʹH+  pKమ⇔  PH− + ͵H+  pKభ⇔  Pଶ− + ͶH+ሻ. Ce sont donc des 
molécules amphotères, autrement dit, elles peuvent se comporter à la fois comme une base et 
comme un acide.  
Pour pouvoir accueillir un ion métallique, la 
porphyrine doit rompre les liaisons avec ses deux 
protons, la prĠsenĐe d’une ďase faiďle dans le ŵilieu 
peut donc faciliter la métallation de celle-ci. Les 
complexes obtenus adoptent différentes géométries 
en fonction du métal introduit. Généralement, les ions 
métalliques de petit rayon ionique (< 0,8 Å) sont 
loĐalisĠs dans le plan de la porphǇrine, Đ’est le ŵode de Đoordination « in plane ». Pour les ions 
métalliques plus larges, ils ne rentrent pas dans la cavité porphyrinique, ils sont donc coordinés aux 
atomes d’azote de la porphǇrine ŵais ils ressortent du plan, Đ’est le ŵode de Đoordination « out of 
plane (OOP) » (Figure 16). 
Le ŵĠĐanisŵe de ŵĠtallation des porphǇrines a longteŵps ĠtĠ ĠtudiĠ ŵais Đ’est FleisĐher au 
cours des années 60, qui a été le premier à qualifier de « sitting atop ou SAT » une espèce 
moléculaire intermédiaire où le métal serait coordiné aux atomes d’azote de la porphyrine sans que 
celle-Đi n’ait enĐore perdu ses protons Đentrauǆ.48 A la suite de cela plusieurs études ont permis de 
ressortir un mécanisme général de métallation des porphyrines (Schéma 7):49 
- Déformation de la porphyrine 
- ássoĐiation de l’ion ŵĠtalliƋue solǀatĠ à la porphǇrine base libre PH2 
- EĐhange entre un ligand de l’ion ŵĠtalliƋue Đontre l’atoŵe d’azote d’un des pǇrroles 
- Relarguage d’un Ϯème ligand de l’ion ŵĠtalliƋue et forŵation du Đoŵpleǆe SáT 
- Déprotonation tour à tour des pyrroles de la porphyrine  
                                                          
48 E. B. Fleischer, J. H. Wang, J. Am. Chem. Soc., 1960, 82, 3498–3502.  
49 a) P. Hambright, Coord. Chem. Rev., 1971, 6, 247–268; b) R. Khosropour, P. Hambright, J. Chem. Soc., Chem. 
Comm., 1972, 13–14. 
Figure 16. Différents mode de coordination des 
complexes porphyriniques 
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- árriǀĠe d’un Ϯe métal du côté opposé au métal SAT pour conduire à la métalloporphyrine.  
 
Schéma 7. Les différentes étapes de métallation des porphyrines. 
 
 Métallation des porphyrines « nues » 2.2.2
Une méthode très efficace pour la formation de métalloporphyrines de Zn, Cu, Ni, Co, Fe, Cr, 
Mn, VO, Hg, Cd, Pb, Sn, Mg, Ba, Ca, Pd, et Ag est décrite par Adler et al. en ϭϵϳϬ, il s’agit de plaĐer la 
porphyrine et le sel métallique (acétate, hydroxyle, carbonate, halogénure) dans le DMF au reflux.50 
Dans ces conditions, toutes les métalloporphyrines sont oďtenues en ϱ ŵin aǀeĐ d’eǆĐellents 
rendements excepté les porphyrines de Mg et de Sn (30 min-3 h). 
Nous l’aǀons dĠjà ǀu les ions ŵĠtalliƋues de petit raǇon ioniƋue sont en Đoordination in-plane 
alors que ceux dont le rayon ionique est supérieur à 0,8 Å sont en coordination OOP (Cd, Pb, Hg, Tl et 
Bi). Ces derniers mènent donc à des complexes moins stables thermodynamiquement, néanmoins 
plusieurs complexes de Cd(II), de Pb(II), de Hg(II), de Tl(III) et de Bi(III) ont pu être synthétisés et 
caractérisés. Dans cette partie, nous ne traiterons que des études de complexation de ces ions 
ŵĠtalliƋues Đar Đ’est à leur Đoordination Ƌue nous nous intĠressons au laďoratoire. 
 
2.2.2.1 Les porphyrines de cadmium 
Le cadmium fait partie des métaux de transition, sa couche externe est de configuration 
électronique 4d105s2, il peut donc se défaire de 2 e- pour devenir un cation divalent Cd2+. Ce dernier 
peut être tetra, penta ou hexa-coordiné.  
La preŵiğre struĐture ĐristallographiƋue d’une ŵĠtalloporphǇrine de Cd(II) a été décrite en 
1980 par Amma, elle a été obtenue en chauffant la TPP et du Cd(OAc)2.2H2O à reflux dans le DMF 
sous argon pendant 15 min (Figure 17a).51 Le Cd2+ est hexa-coordiné, lié au 4 atomes d’azote de la 
porphǇrine et à l’atoŵe d’oxygène de deux molécules de dioxane (solvant), sa géométrie est donc 
octaédrique. Il ressort très peu du plan de la porphyrine, la distance Cd-24PM est de 0,03 Å (24PM = 
représente le plan moyen du cycle porphyrinique composé des 20 atomes de carbone et des 4 
                                                          
50 A. D. Adler, F. R. Longo, F. Kampas, J. Kim, J. Inorg. Nucl. Chem., 1970, 32, 2443–2445. 
51 P. F. Rodesiler, E. H. Griffith, P. D. Ellis, E. L. Amma, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1980, 492–493. 
 Chapitre 1 
 
~ 38 ~ 
 
atoŵes d’azoteͿ, ceci est lié au fait que celui-ci soit faiblement coordiné aux deux molécules de 
dioxane. Plus tard, Chen et al. ont puďliĠ la struĐture d’un Đoŵpleǆe Cd[;p-Cl)4TPP](Py) dans lequel le 
Cd2+ est penta-coordiné et ressort de 0,65 Å du plan moyen de la porphyrine (Figure 17b).52 Ceci 
prouve que la géométrie des complexes porphyriniques de Cd(II) est étroitement liée aux ligands 
axiaux, donc aux molécules de solvant présentes dans le milieu. 
 
Figure 17. a) Première structure RX de Cd-TPP(dioxane)2 avec le Cd(II) en coordination in-plane. Distances en Å : Cd-N1 
2.132, Cd-N2 2.110, Cd-N3 2.168, Cd-N4 2.169, Cd-O1 2.643, Cd-O2 2.784.51 (b) Structure RX du complexe Cd[(p-
Cl)4TPP](Py) avec le Cd(II) en coordination OOP.
52 Distances en Å : Cd-N1 2.316, Cd-N2 2.213, Cd-N3 2.191, Cd-N4 2.206, 
Cd-Ns Ϯ.ϯϭϲ. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ souĐi de ĐlaƌtĠ. 
 
2.2.2.2 Les porphyrines de mercure 
Le mercure fait également partie des métaux de transition, de structure électronique 5d106s2, 
il est connu sous deux formes oxydées, le Hg+ prĠsent sous forŵe d’un Đluster Hg22+ et le Hg2+. Le seul 
exemple connu de métalloporphyrine de Hg(I) a été décrit par Horvath et al. en 2009, où ils ont 
oďserǀĠ la forŵation d’un Đoŵpleǆe Đluster/porphǇrine Ϯ:ϭ et d’un Đoŵpleǆe Ϯ:2.53 Mais ces études 
ont été réalisées par spectroscopie UV-visible et aucune preuve formelle de la présence de Hg(I) en 
solution n’a ĠtĠ apportĠe. Les autres métalloporphyrines de mercure décrites dans la littérature sont 
obtenues avec du Hg2+.  
Le premier complexe porphyrinique de mercure pleinement caractérisé par RMN, IR et 
analyse élémentaire, fut décrit en 1973 par Smith et Hudson.54 Il s’agit d’un Đoŵpleǆe en douďle-
sandwich avec un ratio Hg(II)/porphyrine/AcO- de ϯ/Ϯ/Ϯ oďtenu en traitant l’aetioporphǇrin-I avec du 
Hg(OAc)2 dans le DCM (Figure 18a).  
La première structure cristallographique décrite fut un complexe binucléaire de mercure 
obtenue avec la N-tosylamino-octaéthylporphyrine (OEP) (Figure 18b).55 Le premier mercure Hg1 est 
tétra-coordiné aux 3 atoŵes d’azote de la porphyrine et à un ion Cl- tandis que le deuxième mercure 
Hg2 liĠ à l’atoŵe d’azote tosylé et à un ion Cl-, il est donc considéré bi-coordiné avec une géométrie 
linéaire. Les auteurs ont qualifié le mode de coordination de ces deux Hg(II) de SAT en référence à 
l’interŵĠdiaire de ŵĠtallation des porphǇrines où le ŵĠtal est liĠ à seuleŵent Ϯ atoŵes d’azote de la 
porphyrine. Comme eux, je choisis de nommer coordination SAT tous les ions métalliques qui seront 
                                                          
52 W.-S. Wun, J.-H. Chen, S.-S. Wang, J.-Y. Tung, F.-L. Liao, S.-L. Wang, L.-P. Hwang, S. Elango, Inorg. Chem. 
Commun., 2004, 7, 1233–1237. 
53 Z. Valicsek, G. Lendvay, O. Horváth, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2009, 13, 910–926. 
54 M. F. Hudson, K. M. Smith, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1973, 515–516. 
55 H. J. Callot, B. Chevrier, R. Weiss, J. Am. Chem. Soc., 1979, 101, 7729–7730. 
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liĠ à au plus ϯ atoŵes d’azote de la porphǇrine, en opposition aǀeĐ la Đoordination OOP où l’ion 
ŵĠtalliƋue est liĠ auǆ ϰ atoŵes d’azote de la porphǇrine ;Figure 18c).  
 
Figure 18. a) Premier complexe porphyrinique de mercure pleinement caractérisé.54 b) Pƌeŵiğƌe stƌuĐtuƌe RX d’uŶe 
porphyrine dinucléaire de mercure. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de solvaŶt oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ souĐi de 
clarté. Distances en Å : Hg1-N1 2.830, Hg1-N2 2.496, Hg1-N3 2.194, Hg1-N4 2.325, Hg1-Cl1 2.318, Hg2-N1 3.091, Hg2-N2 
2.598, Hg2-N3 2.863, Hg2-N4 3.264, Hg2-Nt 2.0738, Hg2-Cl2 2.285, Hg2-O1 2.937, Hg1-Hg2 3.391.55 c) Nomenclature 
choisie pour les différences de mode de coordination : SAT vs OOP. 
Il faudra attendre 2001 pour que la struĐture ĐristallographiƋue d’un Đoŵpleǆe 
mononucléaire de mercure soit publiée.56 Chen et ses collaborateurs y ont décrit deux complexes 
porphyriniques mononucléaires de Hg(II) avec la (p-CN)4-TPP et la N-Me-TPP (Figure 19). Ces 
Đoŵpleǆes sont oďtenus à partir d’un ŵĠlange des ďases liďres Đorrespondantes et de sels de Hg;IIͿ 
portés au reflux du CHCl2/MeOH ou du CHCl3/MeOH respectivement. Avec ces deux porphyrines 
aucun complexe « double-sandwich » n’a ĠtĠ oďserǀĠ, ĐeĐi proǀient proďaďleŵent de la répulsion 
des groupements phényle en positions méso. Dans la Hg(p-CN)4-TPP, le Hg est OOP, coordiné aux 4 
atoŵes d’azote de la porphyrine et ressort de 0,64 Å du plan moyen (Figure 19a). Alors que dans la 
Hg-N-Me-TPP, le Hg(II) ressort de 1.13 Å du plan de la porphyrine (Figure 19b). Il est considéré 
Đoŵŵe SáT Đar il n’est liĠ Ƌu’à ϯ atoŵes d’azote de la porphyrine, en effet la distance avec le 4ème 
azote est bien plus longue que les autres (Hg-N1 2.807, Hg-N2 2.371, Hg-N3 2.191, Hg-N4 2.380) et le 
pyrrole portant N1 ressort du plan de la porphyrine et pointe dans le sens opposé au Hg(II). Ce 
complexe est donc comparable au complexe dinucléaire (Hg)2(N-TsN)-OEP de la Figure 18b. 
 
Figure 19. a) Structure RX de la première métalloporphyrine mononucléaire de Hg(II). Distances en Å : Hg-N1 2.178, Hg-
N2 2.255, Hg-N3 2.169, Hg-N4 2.212 b) Structure RX du complexe Hg-N-Me-TPP avec le Hg(II) en coordination SAT. 
Distances en Å : Hg-N1 2.807, Hg-N2 2.371, Hg-N3 2.191, Hg-N4 2.380, Hg-Cl. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les molécules de 
solvant ont été retirés par souci de clarté.56 
 
                                                          
56 M.-C. Wang, L.-S. Sue, B.-C. Liau, B.-T. Ko, S. Elango, J.-H. Chen, Inorg. Chem., 2001, 40, 6064–6068. 
 Chapitre 1 
 
~ 40 ~ 
 
2.2.2.3 Les porphyrines de plomb 
Le plomb ne fait pas partie des métaux de transition, il est connu sous deux formes oxydées 
stables, le Pb(II) et le Pb(IV) mais seul le Pb(II) est capable de former des complexes stables de 
porphyrines. Ce dernier, de couche électronique externe 5d106s2, possğde une paire liďre d’ĠleĐtrons 
chimiquement inerte pouvant jouer sur la structure du complexe.57 En effet, cette paire libre 
d’ĠleĐtrons ϲs2 refuse de partiĐiper à la forŵation d’une liaison Đoǀalente ou d’une liaison 
hǇdrogğne. Elle peut entraîner la forŵation d’un ǀide dans la sphğre de Đoordination du ŵĠtal, dans 
ce cas elle est stéréochimiquement active et les ligands seront tous répartis dans un hémisphère, on 
dira alors que la coordination du Pb(II) est hémidirigée (Figure 20). Les complexes de Pb(II) avec plus 
de 8 liaisons de coordinations seront tous holodirigés. 
 
Figure 20. Les deux types de coordination des ions métalliques de Pb(II) 
Les complexes porphyriniques de plomb sont genéralement obtenus dans de rudes 
conditions, au reflux du DMF. La première structure cristallographique de porphyrine de Pb(II) a été 
dĠĐrite en ϭϵϴϬ, Đ’est une méso-tetra-(n-propyl)porphyrine (TPrP) de plomb (Figure 21).58 Le Pb(II) y 
est en coordination OOP, il est tetracoordiné lié au 4 atomes d’azote de la porphyrine, et il ressort de 
1.17 Å du plan moyen de la porphyrine. Ce déplacement hors du plan étant important, il donne à ce 
complexe une forme de toit qui lui vaudra le surnom de « roof porphyrin ».  
 
Figure 21. Première structure RX d’uŶe poƌphǇƌiŶe de ploŵď : le complexe Pb-TPrP, la « roof porphyrin ».58 
 
2.2.2.4 Les porphyrines de bismuth 
Le bismuth non plus ne fait pas partie des métaux de transition, ses deux formes oxydées les 
plus présentes sont le Bi(III) et le Bi(V) mais seul le Bi(III) peur former un complexe avec les 
porphǇrines. Ce dernier possğde Ġgaleŵent une paire liďre d’ĠleĐtrons, du fait de la Đonfiguration 
électronique de sa couche externe 5d106s2. Le rôle de Đette paire liďre n’est pas innoĐent dans la 
géométrie du complexe obtenu, cette dernière est généralement stéréochimiquement active. De 
                                                          
57 L. Shimoni-Livny, J. P. Glusker, C. W. Bock, Inorg. Chem., 1998, 37, 1853–1867. 
58 K. M. Barkigia, J. Fajer, A. D. Adler, G. J. B. Williams, Inorg. Chem., 1980, 19, 2057–2061. 
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plus, le grand rayon ionique du Bi(III) (1.11 Å) influe également sur cette géométrie, de ce fait la 
coordination attendue pour un complexe porphyrinique de bismuth est OOP.  
La première structure ĐristallographiƋue d’un Đoŵpleǆe porphǇriniƋue de ďisŵuth, oďtenue 
aǀeĐ une OEP, n’a ĠtĠ dĠĐrite Ƌue rĠĐeŵŵent dans la littĠrature en ϮϬϬϬ ;Figure 22).59 Ce complexe a 
ĠtĠ sǇnthĠtisĠ, en traitant l’OEP aǀeĐ du Bi;SO3CF3)3 dans la pyridine ou le DMF à reflux. La structure 
RX de celui-ci confirme la coordination OOP du Bi(III) et met en évidence un assemblage dinucléaire 
prĠsentant un Đentre d’inǀersion Ƌui staďilise la struĐture. On peut observer le pontage de deux 
complexes de Bi(III) par deux ions triflate et ĐhaĐun d’euǆ ressort de ϭ.ϮϲϮ Å du plan ŵoǇen de la 
porphyrine. Cette sortie du plan est plus grande que dans les complexes de Hg(II), de Cd(II) et de 
Pb(II), ceci résulte du très grand rayon ionique du Bi(III).  
 
Figure 22. Première structure RX d’uŶe poƌphǇƌiŶe de ďisŵuth : [Bi(OEP)SO3CF3]2. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les 
molécules de solvant ont été retirés par souci de clarté. Distances en Å : Bi1B-N3B 2.309(9), Bi1B-N4B 2.31(1), Bi1B-N1B 
2.29(1), Bi1B-O2B 2.90(1), Bi1B-O1B 2.83(2), Bi1-N2 2.311(9), Bi1-O2 2.90(1), Bi1-O1 2.83(2), Bi1-N1 2.29(1), Bi1-N3 
2.309(9), Bi1-N4 2.31(1), Bi1-Bi1B 6.095(3), Bi1B-24PM=Bi1-24PM 1.262.59 
2.2.2.5 Les porphyrines de thallium 
Le thallium est un métal post-transitionnel de configuration électronique 5d106s26p1 et est 
connu sous deux formes oxydées stables Tl+ et Tl3+. La seule structure de porphyrine de Tl(I) a été 
publiée par Smith en 2001, il s’agit d’une OEP ďis-Tl(I) (Figure 23a).60 Ce complexe a été obtenu en 
traitant l’OEP aǀeĐ plus de Ϯ ĠƋuiǀalents de Tl;IͿOEt dans le THF à ϱϬ°C. Dans cette structure C2-
symétrique, les deux Tl(I) sont en coordination SAT, tétracoordinĠ, ĐhaĐun liĠ à ϯ atoŵes d’azote de 
la porphǇrine et à l’oǆǇgğne d’une ŵolĠĐule de THF. Les Tl(I) ressortent de 1.65 Å du plan moyen de 
la porphyrine, cette sortie résulte du large rayon ionique du Tl(I). On peut également voir sur cette 
structure RX que la géométrie formée autour du métal est un tétraèdre distordu et le THF est 
déformé et décalé par rapport au centre du triangle formé par les trois atomes d’azote liés au métal. 
Cette distorsion témoigne de la présence de la paire libre du Tl(I), en effet celui-ci étant de 
configuration 5d106s2, il en possède une qui est stéréochimiquement active dans cette structure. 
Plusieurs structures de porphyrine de Tl(III) sont décrites dans la littérature, la Figure 23b 
représente la structure du complexe méso-tetra(p-pyridyl)porphyrinatothallium(III) Tl(III)TPyP(OAc).61 
Ce complexe est obtenu en ajoutant du Tl(III)(OAc)3 dans le MeOH à une solution de TPyP dans le 
                                                          
59 L. Michaudet, D. Fasseur, R. Guilard, Z. Ou, K. M. Kadish, S. Dahaoui, C. Lecomte, J. Porphyrins 
Phthalocyanines, 2000, 4, 261–270. 
60 J.-J. Lai, S. Khademi, E. F. Meyer Jr, D. L. Cullen, K. M. Smith, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2001, 5, 621–627. 
61 S.-S. Tang, Y.-H. Lin, M.-T. Sheu, C.-C. Lin, J.-H. Chen, S.-S. Wang, Polyhedron, 1995, 14, 1241–1243. 
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CHCl3, puis le mélange réactionnel est porté à reflux pendant 2h. Dans ce complexe le Tl(III) est OOP, 
hexa-coordiné aux 4 atoŵes d’azote de la porphyrine et aux 2 atoŵes d’oǆǇgğne de l’áĐO-, et il 
ressort de 0,86 Å du plan de la porphyrine. Le fait intéressant de ce complexe est la mise en évidence 
d’un ĠĐhange rapide entre l’áĐO- liĠ au Tl;IIIͿ et l’aĐide aĐĠtiƋue liďre en solution. Cet ĠĐhange a ĠtĠ 
démontré par RMN 1H à basses températures et par RMN 2D NOESY. 
 
Figure 23. a) Unique structure cristallographique de porphyrine de Tl(I). Distances en Å : Tl-N1 2.13, Tl-N2 2.60, Tl-N3 
3.08, Tl-N4 2.68, Tl-O 2.14, Tl-Tl 3.30, Tl-24PM 1.65.60 b) Structure de la Tl(III)TPyP(OAc). Distances en Å : Tl-N1 2.212, Tl-
N2 2.235, Tl-N3 2.221, Tl-N4 2.228, Tl-O1 2.26, Tl-O2 2.511 Tl-24PM 0.86.61 Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ 
souci de clarté. 
 
 Les porphyrines fonctionnalisées 2.2.3
Généralement, les conditions de métallation des porphyrines simples ou nues sont assez 
dures, par exemple pour former un complexe de cuivre avec de la TPP, il faut se placer dans le CHCl3 
à refluǆ pendant ϯϬ ŵin. La ǀitesse de ŵĠtallation dĠpend ďien sûr de la nature de l’ion ŵétallique, 
l’ordre a ĠtĠ Ġtaďli par différents groupes de recherche en solutions aqueuses : Cu2+ > Zn2+ > Co2+, 
Fe2+, Mn2+ > Mg2+, Ni2+ » Al3+, Fe3+, Cr3+.47  
En vue de faciliter la métallation des porphyrines, on peut jouer sur des facteurs cinétiques et 
thermodynamiques, en chauffant le milieu réactionnel, en ajoutant des bases hétérocycliques 
aroŵatiƋues telles Ƌue la pǇridine ou l’iŵidazole, ou ŵġŵe en ajoutant des acides aminés aux 
fonctions hǇdropoďes en s’inspirant des protĠines.62,63 En effet, il a ĠtĠ prouǀĠ Ƌu’une ŵodifiĐation 
des résidus arginine de la ferrochélatase, enzyme de métallation des porphyrines par le fer, entraîne 
autoŵatiƋueŵent une inaĐtiǀation de l’enzǇŵe tĠŵoignant de l’indispensaďilitĠ de Đes rĠsidus.64 Par 
ailleurs, dans les hĠŵoprotĠines, l’hğŵe est entourĠ d’aĐides aŵinĠs Ƌui staďilisent le Đoŵpleǆe 
métallique en jouant le rôle de ligands axiaux (Figure 24aͿ. S’inspirant de la nature, de noŵďreuses 
porphyrines à piquets ou « picket-fence porphyrins », ont été développées par Collman et Brauman 
au Đours des annĠes ϴϬ, afin d’Ġtudier leur affinitĠ pour le CO et le dioxygène (Figure 24b).65  
                                                          
62 M. Tabata, M. Tanaka, Trends Anal. Chem, 1991, 10, 128–133. 
63 K. Kawamura, S. Igarashi, T. Yotsuyanagi, Anal. Sciences, 1988, 4, 175–179. 
64 H. A. Dailey, J. E. Fleming, J. Biol. Chem., 1986, 7902–7905. 
65 a) J. P. Collman, J. I. Brauman, B. L. Iverson, J. L. Sessler, R. M. Morris, Q. H. Gibson, J. Am. Chem. Soc., 1983, 
105, 3052–3064. b) J. P. Collman, J. I. Brauman, K. M. Doxsee, J. L. Sessler, R. M. Morris, Q. H. Gibson, Inorg. 
Chem., 1983, 22, 1427–1432. 
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Figure 24. a) Site actif de la myoglobine. b) Les porphyrines « picket-fence » : porphyrines biomimétiques.65 
Parallèlement, Buckingham et ses collaborateurs ont établi que la présence de fonctions 
carboxylate sur la porphyrine 5 augmente sensiblement la cinétique de métallation du cuivre (t1/2 = 
0.2 s) mais également du zinc et du cobalt.66 Il a proposé deux voies différentes, la première étant 
l’insertion direĐte du Đuiǀre dans la porphǇrine par l’interŵĠdiaire des piƋuets ĐarďoǆǇlates ;Schéma 
8). La deuxième voie fait intervenir un hydroxyle qui vient se coordiner au Cu2+ pour former un 
CuOH+, iĐi l’hǇdroǆǇle joue le rôle d’une ďase intraŵolĠĐulaire Ƌui assiste l’insertion de l’ion 
ŵĠtalliƋue dans la porphǇrine par le ďiais d’une dĠprotonation de Đelle-ci.   
 
Schéma 8. MĠĐaŶisŵe d’iŶseƌtioŶ du Cu2+ dans la porphyrine 5 proposé par Buckingman.66 
Toujours dans le ďut d’Ġtudier la Đoordination du dioǆǇgğne par rapport à Đelle du CO, 
d’autres porphǇrines ďioŵiŵĠtiƋues ont ĠtĠ dĠǀeloppĠes, des porphǇrines aǇant un site de 
Đoordination de l’oǆǇgğne plus enĐoŵďrĠ. Collŵan et ses Đollaďorateurs ont dĠǀeloppĠ les « pocket-
porphyrins », ces porphyrines comportent une cavité située au-dessus du plan de la porphyrine 
(Figure 25, 6).65a D’autres porphyrines à deux cavités ont été élaborées par Rose et ses 
collaborateurs, les « bis-handle porphyrins » (Figure 25, 7) ; celles-ci ont une anse contenant un 
groupement phénǇle et l’autre anse Đontient une pǇridine Ƌui joue le rôle de ďase proǆiŵale.67 Ces 
deux familles de porphyrines ont des affinités plus faibles pour le CO que la plupart des porphyrines 
biomimétiques développées, s’approĐhant de Đelles de l’Hb, prouvant ainsi que leurs cavités miment 
une partie du site actif des hémoprotéines.  
                                                          
66 D. A. Buckingham, C. R. Clark, W. S. Webley, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1981, 192–194. 
67 E. Rose, B. Boitrel, M. Quelquejeu, A. Kossanyi, Tetrahedron Lett., 1993, 34, 7267–7270. 
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Figure 25. « Pocket-porphyrin » et « bis-handle-porphyrin ».65,67 
 
 Les antécédents du laboratoire en chimie de coordination du bismuth et du plomb 2.2.4
S’inspirant de tous Đes eǆeŵples ĐitĠs de la littĠrature, un grand noŵďre de porphǇrines 
fonctionnalisées a été développé au laboratoire. Ces porphyrines portent toutes des fonctions acide 
ou ester, pouvant jouer le rôle de ligand axial intramoléculaire et cela leur permet de chélater de 
larges ions ŵĠtalliƋues aǀeĐ de ŵeilleures ĐinĠtiƋues d’insertion. 
Le premier ligand développé fut une porphyrine « picket-fence » avec des bras pendants et 
fleǆiďles ĐoŵposĠs d’ĠthǇl-esters situés en position ortho des méso-phényles, elle obtenue à partir 
de la TáPP α4 et du Đhlorure d’ĠthǇlsuĐĐinǇle.68 áfin d’oďtenir le Đoŵpleǆe de bismuth, la porphyrine 
8 est traitée avec du Bi(NO3)3 dans la pyridine à 50 °C pendant 2h. La présence des piquets ester 
permet donc de métaller dans des conditions plus douces grâce aux fonctions ester qui joueraient le 
rôle d’assistant dans le proĐessus de dĠĐonǀolution Ƌui Đonsiste à reŵplaĐer les Đontre-ions nitrate 
du Bi;IIIͿ par les atoŵes d’azote de la porphǇrine. Cette hypothèse est appuyée par la structure RX du 
complexe 8Bi, en effet, on peut voir que le métal est inséré du côté des piquets esters, la face la plus 
encombrée de la porphyrine ce qui prouve la non-innocence des esters dans le processus de 
métallation. La structure RX ŵontre la forŵation d’un diŵğre de porphyrine de Bi(III), où chaque ion 
métallique est octa-coordiné aux quatre atoŵes d’azote de la porphyrine, à deux atomes d’oǆǇgğne 
d’un ion nitrate, à un atome d’oǆǇgğne d’une ŵolĠĐule d’eau et enfin au ĐarďonǇle d’un piƋuet ester 
de la deuxième molécule (Figure 26). Etonnamment seul un piquet ester est impliqué dans la sphère 
de coordination du Bi(III), les 3 autres piquets semblent donc inutiles à la métallation. 
 
Figure 26. Complexe 8Bi  et sa structure RX (image tirée du Dalton Trans. 2011. p 6591). Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ 
retirés par souci de clarté.68 
                                                          
68 L. Michaudet, P. Richard, B. Boitrel, Chem. Commun., 2000, 1589–1590. 
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A la suite de cela, en se basant sur l’hǇpothğse de Buckingham, la porphyrine 9 n’aǇant Ƌu’un 
seul piquet avec un acide carboxylique pendant a été synthétisée (Figure 27).69 Ce bras jouerait le 
rôle de contre-ion intramoléculaire pour un large cation métallique comme le bismuth. Le complexe 
de bismuth est obtenu dans des conditions plus douces Ƌu’aǀeĐ la porphǇrine 8, en effet la 
ŵĠtallation s’opğre dans la pǇridine à teŵpĠrature aŵďiante en ϭϬ ŵinutes. Cela prouǀe Ƌue les 
ligands présentant un acide intramoléculaire ont une cinétique de métallation plus rapide que ceux 
avec des fonctions ester, la fonction acide carboxylique assistant la déconvolution du Bi(III) à 
proximité du cycle porphyrinique. De plus, auĐune dĠŵĠtallation n’ayant été observée durant les 
étapes de purification, ĐeĐi dĠŵontre ainsi Ƌue la prĠsenĐe d’un seul aĐide est suffisante pour former 
un complexe de Bi(III) stable. Il a ĠtĠ possiďle d’oďtenir une struĐture ĐristallographiƋue de Đe 
complexe, Đ’est le preŵier eǆeŵple d’un complexe porphyrinique mononucléaire de bismuth (Figure 
27). Le Bi(III) est octacoordiné avec une géométrie bipyramidale à base carrée, lié aux quatre atomes 
d’azote de la porphǇrine, auǆ deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne du piƋuet ĐarďoǆǇlate et à deuǆ ŵolĠĐules 
d’eau. Le Bi;IIIͿ ressort moins du plan de la porphyrine que dans le complexe [Bi(OEP)SO3CF3]2 (1.239 
contre 1.262), le carboxylate intramoléculaire rapproche donc le Bi(III) de la porphyrine et le stabilise 
perŵettant ainsi d’oďtenir un Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire. 
 
Figure 27. Pƌeŵiğƌe stƌuĐtuƌe RX d’uŶ Đoŵpleǆe ŵoŶoŶuĐlĠaiƌe de ďisŵuth 9Bi. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs 
par souci de clarté. Distances en Å : Bi-N1 2.363, Bi-N2 2.342, Bi-N3 2.331, Bi-N4 2.336, Bi-O4 2.697, Bi-O5 2.869, Bi-O7 
2.920, Bi-O8 2.715, Bi-24MP 1.239.69 
En ǀue d’oďtenir des Đoŵpleǆes toujours plus staďles aǀeĐ des ĐinĠtiƋues d’insertion d’ions 
métalliques encore plus rapides, des porphyrines plus élaborées et complexes ont été développées, il 
s’agit de porphǇrines à anses où les piquets sont joints deux à deux, côte à côte (en 5-10 et 15-20) 
pour les porphyrines « pearl oyster-like », ou de côtés opposés (en 5-15 et 10-20) pour les 
porphyrines à anses ou « strapped » (Schéma 6, p 22). 
Les porphyrines « pearl oyster-like » ont été soumises à la métallation du bismuth et du 
plomb. La porphyrine 1 a pu conduire à un complexe de plomb 1Pb, lorsque celle-ci est mise en 
solution dans la pyridine à 50°C en présence de Pb(OAc)2 pendant une nuit.
70 La structure 
cristallographique de ce complexe a pu être obtenue, on peut voir que le Pb(II) est OOP (dPb-24PM = 1.2 
Å), tétra-coordiné aux atomes d’azotes de la porphyrine et non pas aux fonctions carbonyle 
probablement éloignées à cause de la paire libre du plomb (Figure 28). Le complexe 1Bi est obtenu en 
chauffant à 100°C la porphyrine 1 dans la pyridine en présence de Bi(NO3)3 pendant 2h. Aucune 
structure RX de ce Đoŵpleǆe n’a été décrite mais il a été complètement caractérisé (UV, RMN 1H, 
HRMS et analyse élémentaire) et une structure supposée est donnée dans la Figure 28b. 
                                                          
69 B. Boitrel, Z. Halime, L. Michaudet, M. Lachkar, L. Toupet, Chem. Commun., 2003, 2670–2671. 
70 Z. Halime, M. Lachkar, T. Roisnel, P. Richard, B. Boitrel, Inorg. Chem., 2007, 46, 6338–6346. 
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Figure 28. a) Structure RX de la porphyrine « pearl oyster-like » de plomb 1Pb. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ 
souci de clarté. Distances en Å : Pb-N1 2.380(6), Pb-N2 2.380(3), Pb-N3 .412(5), Pb-N4 2.384(6), Pb-24PM 1.2. b) Structure 
supposée de la porphyrine « pearl oyster-like » de bismuth 1Bi.70 
S’agissant de la porphyrine 2 (Schéma 6), présentant deux acides carboxyliques suspendus 
sur chaque anse, la complexation du Bi(III) a pu être réalisée dans la pyridine à température 
ambiante, néanŵoins elle n’est jaŵais totale et le Đoŵpleǆe forŵĠ n’est pas staďle.70 Effectivement, 
dès que la pyridine est évaporée pour pouvoir réaliser une purification du complexe 2Bi, il s’en suit 
une dĠŵetallation instantanĠe. Une fois enĐore on oďserǀe Ƌue la ŵĠtallation s’effeĐtue plus 
rapideŵent aǀeĐ les fonĐtions aĐide ĐarďoǆǇliƋue Ƌu’aǀeĐ les fonĐtions ester, la ĐinĠtiƋue de 
métallation est donc meilleure, mais le complexe 2Bi n’est pas thermodynamiquement stable. 
L’hǇpothğse proposée est la suivante, les acides carboxyliques interagiraient avec les pyrroles de la 
porphyrine grąĐe à la fleǆiďilitĠ de l’anse Ƌui les porte, il s’en suiǀrait une protonation des NH 
internes conduisant à une démetallation. Cette hypothèse est renforcée par les résultats obtenus 
avec les « strapped » porphyrines, en effet, le fait d’aǀoir les anses en positions méso 
diaŵĠtraleŵent opposĠes les eŵpġĐhent de s’approĐher du site de coordination du métal. Et dans 
ce cas-là, la chélation du bismuth et du plomb par la porphyrine 4 portant des acides carboxyliques 
suspendus a lieu à température ambiante en 5 min, avec un équivalent de Bi(NO3)3 dans un mélange 
MeOH/Py et en 10 min avec deux équivalents de Pb(OAc)2 dans la pyridine pour conduire aux 
complexes de 4Bi et de 4Pb2 respectivement.
9 Ces deux complexes sont thermodynamiquement 
stables et leurs structures cristallographiques ont pu être obtenues, elles sont représentées dans la 
Figure 29. La structure du complexe de 4Bi est Đelle attendue, Đ’est une porphǇrine de bismuth 
mononucléaire dans lequel le Bi ressort de 1.309 Å du plan moyen de la porphyrine. Celui-ci est 
hepta-coordiné aux 4 atoŵes d’azote de la porphyrine, aux deux atomes d’oǆǇgğne du carboxylate 
suspendu ainsi Ƌu’à une ŵolĠĐule de DMSO. On peut oďserǀer Ƌue les trois atoŵes d’oǆǇgğne liĠs au 
Bi;IIIͿ sont tous rĠpartis d’un seul ĐôtĠ de la sphğre de Đoordination, ĐeĐi ŵontre Ƌue sa paire liďre 
d’ĠleĐtrons est stĠrĠoĐhiŵiƋueŵent aĐtiǀe ;Figure 29a). Il est également intéressant de noter que 
l’anse portant les ĐarďoǆǇlates est trğs fleǆiďle, effeĐtiǀeŵent on peut ǀoir Ƌu’elle peut adopter 
diffĠrentes topologies, l’anse du ĐôtĠ du Bi(III) est en forme de W et orientĠe ǀers l’intĠrieur de la 
ĐaǀitĠ Đe Ƌui perŵet d’aŵener le ĐarďoǆǇlate dans la sphğre de Đoordination du Đation ŵĠtalliƋue 
(position « in »Ϳ alors Ƌue l’anse du ĐôtĠ opposĠ est orientĠe ǀers l’eǆtĠrieur ;position « out »).  
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Figure 29. a) Structure RX du complexe 4Bi. b) Structure RX du complexe 4Pb2.
70 
Lorsque la porphyrine 4 est mise en présence de Pb(OAc)2, cela conduit à un complexe 
dinucléaire de plomb imprévu 4Pb2. On peut voir dans sa structure RX que ce complexe est C2-
symétrique avec chaque atome de plomb en coordination SAT et hexa-coordiné de géométrie 
trigonale anti-prismatique asymétrique, lié à 3 atomes d’azote de la porphyrine, au carboxylate 
mono-hapto et à deux molécules de DMSO (Figure 29). On observe une distorsion autour des deux 
Đations ŵĠtalliƋues, ĐonsĠƋuenĐe d’une rĠpartition inĠgale des liaisons de Đoordination autour du 
ŵĠtal. CeĐi ŵet en ĠǀidenĐe l’effet de la paire liďre d’ĠleĐtrons stĠrĠoĐhiŵiƋueŵent aĐtiǀe. De plus, 
les deux atomes de plomb sont tous deux plaĐĠs presƋu’au Đentre du ŵaĐroĐǇĐle, Đe Ƌui Đonstitue le 
preŵier eǆeŵple d’un tel arrangeŵent pour un Đoŵpleǆe hoŵo-bimétallique de plomb.  
En conclusion, on peut dire que les porphyrines à anses « strapped » portant un acide 
carboxylique suspendu présentent des propriétés cinétiques et thermodynamiques de coordination 
du Pb(II) et du Bi(III) qui les font apparaitrent comme de possibles candidats pour une application en 
α-radio-immunothérapie avec du 213Bi ou du 212Pb afin d’utiliser le gĠnĠrateur in situ de 212Bi. 
 
2.3 Les porphyrines en chimie supramoléculaire de coordination  
 La chimie supramoléculaire de coordination : définitions  2.3.1
Jean-Marie Lehn, prix Nobel de chimie 1987 pour ses travaux en chimie supramoléculaire en 
donne cette définition en 1980 « Au-delà de la chimie moléculaire, fondée sur la liaison covalente, 
s'étend ainsi un domaine qu'on peut nommer supramoléculaire: la chimie des interactions 
moléculaires, des associations de deux ou plusieurs espèces chimiques, les complexes, et de la liaison 
intermoléculaire ».71 En résumé, là où les briques des édifices moléculaires sont des atomes liés par 
des liaisons covalentes en chimie moléculaire, dans la chimie supramoléculaire ce sont des molécules 
liées par des liaisons non covalentes. Ces dernières étant plus faibles que les liaisons covalentes 
(Figure 30), les molécules utilisées doivent être pré-organisées pour pouvoir parfaitement accueillir 
une autre espèce chimique réversiblement, Đ’est le prinĐipe « hôte-invité ».72 
                                                          
71 J.-M. Lehn, « Chimie des interactions moléculaires », Leçon inaugurale du Collège de France le 7 mars 1980. 
72 J. W. Steed, D. R. Turner, K. J. Wallace, Core Concepts in Supramolecular Chemistry and Nanochemistry, Ed.: 
Wiley, 2007, p 1–97. 
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Figure 30. Energies des interactions en chimie 
 C’est en ϭϵϲϳ Ƌue Pedersen a oďserǀĠ Ƌu’un produit de réaction, cyclique et non désiré, était 
capable de contenir des ions K+, ce produit cyclique était un éther-couronne.73 A la suite de cette 
dĠĐouǀerte, il a optiŵisĠ les Đonditions de sǇnthğse et un grand noŵďre d’Ġthers couronnes 
différents ont pu être développés (Figure 31a). 
Dans le ŵġŵe teŵps, Lehn dĠǀeloppait d’autres ligands polǇĠthers ďiĐǇĐliƋues noŵŵĠs 
cryptands mot dérivé de « crypte ». Ces molécules polǇĐǇĐliƋues sont Đapaďles d’enĐapsuler de larges 
cations biologiquement toxiques par reconnaissance en 3 dimensions (Figure 31b).74 Les cryptands et 
les éther-couronnes signğrent l’ĠŵergenĐe de la Đhiŵie supraŵolĠĐulaire aǀeĐ le dĠǀeloppeŵent de 
molécules toujours plus complexes et plus pré-organisĠes ;ĐǇĐlodeǆtrines, Đaliǆarğnes,…Ϳ pour une 
meilleure reconnaissance et donc une meilleure stabilité des complexes formés. 
 
Figure 31. Les éthers couronne et les cryptands.73,74 
En chimie supramoléculaire, mis à part le principe « hôte-invité », il existe le prinĐipe d’auto-
assemblage, celui-Đi Ġtant l’assoĐiation spontanĠe, rĠǀersiďle et dirigĠe d’espğĐes ŵolĠĐulaires pour 
former des édifices supramoléculaires plus grands et plus complexes grâce aux informations 
intrinsèques détenues par ces espèces. Le prinĐipe d’auto-assemblage est utilisé dans la nature pour 
obtenir des structures tertiaires et quaternaires de protĠines, pour l’asseŵďlage des ďrins de l’áDN, 
pour la Đonstitution des ŵeŵďranes Đellulaires… S’inspirant de la nature et se ďasant sur l’interaction 
métal-ligand, on peut obtenir un auto-asseŵďlage dirigĠ pour Đonduire à des ĠdifiĐes staďles, Đ’est Đe 
Ƌu’on appelle ĐoŵŵunĠŵent la Đhiŵie supraŵolĠĐulaire de Đoordination ;CSC).  
En effet, les différents métaux de transition, selon leur groupe et leur Ġtat d’oǆǇdation, ont 
des géométries de coordination caractéristiques et donc des angles bien définis entre chaque liaison 
;plan ĐarrĠ = ϵϬ°, tĠtraĠdriƋue = ϭϬϵ°, trigonale plane = ϭϮϬ°, oĐtağdre = ϵϬ°,…Ϳ, ils sont donĐ 
directionnels. On peut alors emploǇer une ŵĠthodologie rĠtrosǇnthĠtiƋue afin d’oďtenir des 
                                                          
73 C. J. Pedersen, Angew. Chem., 1988, 1053–1059.  
74 J.-M. Lehn, F. Montavon, Helvetica Chimica Acta, 1978, 61, 67–82. 
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polygones (2D) ou polyhèdres (3D) auto-assemblés et stables, il faudra dans ce cas utiliser des ligands 
pré-organisés avec les bonnes géométries et en bonnes proportions (Figure 32). 75 
 
Figure 32. Auto-assemblages en CSC. Gauche : édifices moléculaires en 2D. Droite : édifices moléculaires en 3D (Images 
tirées du Chem. Rev., 2013, 113, 734).75 
La CSC représente un nouveau domaine qui repousse toujours plus loin les frontières de la 
chimie moléculaire. Ce domaine est en plein essor, avec une croissance du nombre de publications 
quasi-exponentielle durant les 30 dernières années. 
 
 Etat de l’aƌt eŶ Đhiŵie supƌaŵolĠĐulaiƌe de ĐooƌdiŶatioŶ 2.3.2
2.3.2.1 Les exemples pionniers en CSC 
Le preŵier eǆeŵple d’auto-assemblage dirigé par une interaction métal-ligand fût décrit par 
Shaw et ses collaborateurs en ϭϵϳϯ, il s’agissait d’une ďis-phosphine dinucléaire de Pt(II) mais aucune 
fonĐtion de rĠĐepteur n’a ĠtĠ dĠĐrite avec ce macrocycle (Figure 33a).76 Ce n’est Ƌu’en ϭϵϴϰ que le 
1er eǆeŵple d’hôte ŵaĐroĐǇĐliƋue auto-assemblé a été décrit par Maverick et Klavetter. Ce 
macrocycle est un complexe bis-dicétone dinucléaire de Cu(II) capable de reconnaissance, en effet il 
peut accueillir en son sein de petites molécules hétérocycliques comme la pyridine ou le DABCO 
(Figure 33b).  
 
Figure 33. Les pƌeŵieƌs eǆeŵples d’uŶ auto-assemblage macrocycle métal-dirigé. a) 1er eǆeŵple de l’auto-assemblage 
métal-diƌigĠ d’uŶ supƌa-macrocycle décrit dans la littérature, une bis-phosphine dinucléaire de Pt(II).76 b) Le complexe 
bis-dicétone dinucléaire de Cu(II), 1er eǆeŵple d’un hôte macrocyclique auto-assemblé.  
De nombreux groupes de recherche leur ont emboité le pas et ont rapporté de nombreux 
eǆeŵples d’ĠdifiĐes ŵĠtallo-moléculaires auto-assemblés ;grilles, polǇgones, polǇhğdres, MOFs,…Ϳ. 
Ces derniers représentent des édifices stables et statiques mais il existe d’autres ĠdifiĐes dĠfinis, des 
                                                          
75 T. R. Cook, Y.-R. Zheng, P. J. Stang, Chem. Rev., 2013, 113, ϳϯϰ−ϳϳϳ. 
76 A. J. Pryde, B. L. Shaw, B. Weeks, J. Chem. Soc., Chem. Commun., 1973, 947–948. 
 Chapitre 1 
 
~ 50 ~ 
 
dispositifs ŵolĠĐulaires Ƌui sont Đapaďles sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne d’aĐĐoŵplir une tąĐhe 
;senseur, stoĐkage d’inforŵation,…Ϳ. 
 
2.3.2.1.1 Les édifices statiques en 2 ou 3 dimensions 
áfin d’oďtenir un auto-assemblage métal-dirigé de structures macrocycliques, les métaux de 
transition « nus » comme le Cu(I) tétraédrique, les octaédriques Fe(II), Co(II) et Ni(II), ainsi que les 
Pd(II) et Pt(II) plan carré, sont largement utilisés.77 Mais pour pouvoir maitriser le nombre de 
coordination autour du métal ainsi que la direction des liaisons de coordination, l’eŵploi de ŵĠtauǆ 
« habillés » est un avantage. Des complexes de Pt(II) et de Pd(II) cis-protégés ont donc été 
développés et en présence de bi-pyridine (bPy), Fujita et ses collaborateurs ont mis en évidence le 
premier exemple de complexe tétranucléaire carré (Figure 34a).78 Les polygones moléculaires auto-
assemblés les plus étudiés resteront les carrés, mais de nombreux autres polygones aux formes 
diverses et ǀariĠes ;triangles, losanges, pentagones, heǆagones,…Ϳ ont Ġgaleŵent ĠtĠ dĠǀeloppĠs 
pendant ces vingt dernières années.79 
 
Figure 34. Les premieƌs eǆeŵples d’auto-assemblage métal-dirigé : carré (a),78 cage (b),80,81 cuboctahèdre (c, image 
adaptée du Nature, 1999, 398, 796).82 
Concomitamment, des édifices en 3 dimensions ont été réalisés, ces édifices moléculaires 
constituent des cages pouvant accueillir des espèces chimiques. La construction de telles structures 
demande une reconnaissance métal-ligand encore plus spécifique que pour les polygones 
                                                          
77 La diffĠrenĐe entre les ions ŵĠtalliƋues ͞nus͟ et ͟haďillĠs͟ réside dans la nature des ligands liés au centre 
métallique, ils seront tous labiles dans le 1er cas (par exemple, des ions NO3
-) et au moins un des ligands sera un 
chélate bidentate ou tridentate dans le 2ème cas (par exemple, une diphénylphosphine). 
78 M. Fujita, J. Yazaki,K. Ogura, J. Am. Chem. Soc., 1990, 112, 5645–5647. 
79 R. Chakrabarty, P. Sarathi Mukherjee, P. J. Stang, Chem. Rev., 2011, 111. 6810–6918. 
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moléculaires. La première avancée majeure dans ce domaine a été apportée par Saalfranks et ses 
Đollaďorateurs Ƌui ont dĠĐrit l’auto-assemblage 3D de plusieurs « adamantanoïdes ».80 Ces tricycles 
peuvent être comparés aux cryptands de Lehn, ils peuvent donc accueillir des molécules chargées au 
sein de leur cavité. Les premiers adamantanoïdes de charge -4 ont été préparés à partir de malonate 
de diéthyle en présence de méthyl-lithium/sels métalliques de chlores (Mg2+, Mn2+, Co2+, Ni2+) suivi 
par l’addition de Đhlorure d’oǆalǇle ;Figure 34b). Il a également démontré que la taille de la cavité de 
l’adaŵantanoïde pouǀait ġtre agrandie en ajoutant un espaĐeur phénylène entre les deux pinces 
maloniques.81 De plus, un adamantanoïde neutre composé d’ions Fe3+ a pu être obtenu et étudié en 
voltamétrie cyclique, ces études ont montré une réduction réversible à 4 e- prouǀant Ƌu’il n’eǆiste 
aucune interaction électronique entre les centres Fe3+.  
Plus tard Stang rapporte un auto-assemblage métal-dirigé menant à une cage avec un degré 
de ĐoŵpleǆitĠ largeŵent supĠrieur, un ĐuďoĐtağdre à l’ĠĐhelle du nanoŵğtre ĐoŵposĠ de ϴ sous-
unités tridentes comportant 3 Pt(II) terminaux à 120° les uns des autres et de 12 sous-unités bidentes 
composées de 2 pyridines orientées à 108° (Figure 34c).82 Un autre cuboctaèdre peut également être 
obtenu avec des tridentes de pyridine et des bidentes de Pt(II). Ces polyèdres sont très symétriques, 
statiƋues, staďles et faĐileŵent aĐĐessiďles, ils reprĠsentent les preŵiers eǆeŵples d’auto-
assemblage supramoléculaire métal-dirigĠ d’une taille aussi grande.  
Les édifices moléculaires décrits dans la Figure 34 font figures d’eǆeŵple en ŵatiğre d’auto-
assemblage métal-dirigé en polygones ou polyèdres, ce sont donc des structures « finies ». 
Cependant, il est possible de parvenir à des structures « infinies » en 3D comme les grilles, les 
polymères de coordination ou les MOFs. Dans la Figure 35 est représentée une grille moléculaire 
décrite par Fujita, celle-ci est composée de Cd(II) et de bPy.83 Sur une petite ĠĐhelle, l’asseŵďlage de 
4 Cd(II) « nu » et de ϰ ďPǇ Đonduit à la forŵation d’un Đarré mais chaque Cd(II), étant hexa-coordiné,  
peut se lier à ϰ ďPǇ et Đela Đonduit à la forŵation d’une grille. Celle-Đi est Đapaďle d’aĐĐueillir au sein 
de chaque carré des molécules aromatiques dérivées du benzène interagissant avec les pyridines par 
« π-stacking » et même de catalyser la cyanosilylation de dérivés du benzaldéhyde. Cet édifice 
moléculaire est donc non seulement facilement accessible, mais il a également des propriétés de 
reconnaissance moléculaire ainsi que des propriétés catalytiques faisant de lui un matériel 
moléculaire de grand intérêt. 
 
Figure 35. Réseau grillagé composé de Cd(II) et de bis-pyridine.83 (Images adaptées du Chem. Rev., 2013, 113, 734 et du J. 
Am. Chem. Soc., 1994, 116, 1151) 
                                                          
80 R. W. Saalfrank, A. Stark, M. Bremer, H.-U. Hummel, Angew. Chem., Int. Ed. Engl., 1990, 29, 311–314. 
81 R. W. Saalfrank, B. Hörner, D. Stalke, J. Salbeck, Angew. Chem., Int. Ed. Engl., 1993, 32, 1179–1182. 
82 B. Olenyuk, J. A. Whiteford, A. Fechtenkötter, P. J. Stang, Nature, 1999, 398, 796–799.  
83 M. Fujita, Y. J. Kwon, S. Washizu, K. Ogura, J. Am. Chem. Soc., 1994, 116, 1151–1152. 
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Les polygones, polyèdres, grilles présentés ci-dessus sont des édifices moléculaires auto-
asseŵďlĠs staďles et statiƋues ŵais si sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne Đes ĠdifiĐes sont Đapaďle 
d’aĐĐoŵplir une tąĐhe ils deǀiennent alors des appareils ŵolĠĐulaires, soit des senseurs 
(colorimétriques, fluorimétriques, électrochimiques), soit des commutateurs moléculaires. Ces 
derniers pouǀant ġtre l’oďjet de stoĐkage d’inforŵations sont dĠtaillĠs Đi-après. 
 
2.3.2.1.2 Les commutateurs moléculaires  
Des sǇstğŵes ŵolĠĐulaires prĠsentant, sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne, une 
interconversion réversible et perceptible entre deux états stables aux propriétés distinctes, sont 
appelés « molecular switches » que je traduis par « commutateurs moléculaires ».84 Les premiers 
exemples de mouvements moléculaires contrôlés ont été observés avec des « supramolécules » dans 
lesquelles la partie mobile et la partie statique sont liées par des liaisons non-covalentes. Ils sont 
représentés dans la Figure 36a, le système 1 représente un rotaxane à deux stations, le système 2 un 
2-caténane asymétrique, le système 3 est un cycle comprenant un bras amovible et le système 4 
représente une translocation de centre métallique.85 
 
Figure 36. a) Les premiers exemples de commutateurs moléculaires (Image tirée du Acc. Chem. Res., 2001. 34, 488). b) 
Exemple de système 2 : caténane de cuivre (Image adaptée du J. Am. Chem. Soc., 1996, 118, 11980). c) Exemple de 
système 4 : tƌaŶsloĐatioŶ d’uŶ ioŶ de feƌ (Image adaptée du Nature, 1995, 374, 790). 
Le système 2 détaillé dans la Figure 36b est un 2-caténane décrit par Sauvage en 1996, celui-
ci contient deux anneaux coordinants asymétriques entrelacĠs, aǀeĐ d’un ĐôtĠ une ter-pyridine (tPy) 
;tridentateͿ et de l’autre une phĠnantroline ;ďidentateͿ.86 Le Cu(I) préfère être tétra-coordiné et de 
géométrie tétraédrique, il se coordine donc aux phénantrolines alors que le Cu(II), étant plus stable 
quand il est hexa-ĐoordinĠ, se Đoordine auǆ tPǇ. Il est donĐ possiďle d’oďtenir une interĐonǀersion 
                                                          
84 Molecular Switches; Feringa, B. L., Ed.; Wiley-VCH: Weinheim, Germany, 2001, pp 281–307. 
85 V. Balzani, L. Fabbrizzi, C. Mangano, P. Pallavicini, Acc. Chem. Res., 2001, 34, 488–493. 
86 A. Livoreil, C. O. Dietrich-Buchecker, J.-P. Sauvage, J. Am. Chem. Soc., 1996, 118, 11980–11981. 
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réversible entre les deux formes sous contrôle électrochimique. Dans Đe sǇstğŵe Đe Ƌue l’on oďserve 
Đ’est un ŵouǀeŵent de rotation autour d’un Đentre ŵĠtalliƋue de cuivre, Đ’est une « machine 
moléculaire » alors Ƌue dans le sǇstğŵe ϰ Đ’est le Đentre ŵĠtalliƋue Ƌui est en ŵouǀeŵent entre 
deux sites de coordination différents. En effet, le système 4 décrit une transloĐation d’un Đentre 
ŵĠtalliƋue. L’eǆeŵple pionnier de Đe tǇpe de commutateur moléculaire est celui apporté par Shanzer 
en ϭϵϵϱ, il s’appuie sur un ligand tripode Đoŵportant deuǆ Đoŵpartiŵents distinĐts, l’un « mou » 
ĐonstituĠ de ϯ ďPǇ et l’autre « dur » composé de 3 hydroxamates (Figure 36c).87 Le Fe(II), ion 
métallique mou ira se loger dans le compartiment pyridinique alors que le Fe(III), plus dur, ira se 
coordiner aux hydroxamates, ainsi on obtient une translocation réversible du centre métallique de 
fer entre les deux sites de coordination déclenché par électrochimie.  
 
2.3.2.2 Les porphyrines en CSC 
Les porphyrines sont largement utilisées en CSC, et pour cause, les porphyrines métallées par 
des ŵĠtauǆ de transition de petites tailles ;Fe, Cu, )n,…Ϳ sont trğs staďles, elles peuǀent donĐ forŵer 
des supramolécules lorsƋu’elles sont en prĠsenĐe d’un ligand coordinant exogène ou placé en 
périphérie de la porphyrine. La Figure 37 résume les oligoporphyrines formées en fonction des 
différentes liaisons non-covalentes fournies par la métalloporphyrine, à travers une coordination 
axiale, un ligand périphérique ou par un large ion métallique.88  
 
Figure 37. Les trois grands types de liaisons non-covalentes menant à des oligoporphyrines. a) par un ligand multidente 
b) par un ligand pĠƌiphĠƌiƋue d’uŶe poƌphǇƌiŶe c) par une liaison métal-ŵĠtal dͿ liaisoŶ paƌ l’iŶteƌŵĠdiaiƌe de laƌges ioŶs 
métalliques e) par un ligand périphérique lié à un ion métallique externe f) par liaison faible entre deux ligands 
périphériques. 
Les métalloporphyrines portant à leur périphérie des sites de liaisons supplémentaires 
(Figure 37b, d et e) peuvent conduire à un auto-asseŵďlage dirigĠ puisƋu’en fonĐtion des ions 
ŵĠtalliƋues utilisĠs il ne reste plus Ƌu’un ou deuǆ sites de Đoordination ǀaĐants. áinsi on peut oďtenir 
des édifices supramoléculaires en Ϯ ou ϯ diŵensions pouǀant atteindre l’ĠĐhelle du nanoŵğtre. 
Kobuke et ses collaborateurs ont décrit en ϮϬϬϯ l’auto-assemblage de tétra-imidazolyl-
porphyrines de zinc menant selon les conditions soit à un polymère de coordination, soit à un dimère 
de métalloporphyrines (Schéma 9).89 En effet, les imidazoles sont à la fois accepteurs et donneurs de 
liaisons hydrogène, donc dans un solvant aprotique tel que le CHCl3 l’oligoŵĠrisation est favorisée 
tandis Ƌue la prĠsenĐe d’un solǀant protiƋue tel Ƌue le MeOH faǀorise la forŵation du diŵğre.  
                                                          
87 L. Zelikovich, J. Libman, A. Shanzer et al., Nature, 1995, 374, 790–792. 
88 I. Beletskaya, V. S. Tyurin, A. Yu. Tsivadze, R. Guilard, C. Stern, Chem. Rev., 2009, 109, 1659–1713. 
89 N. Nagata, S.-I. Kugimiya, E.-I. Fujiwara, Y. Kobuke, New J. Chem., 2003, 27, 743–747. 
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Schéma 9. Auto-assemblage de tétra-pyridyl-porphyrine en polymère de coordination ou en dimère de 
métalloporphyrines.89 
Plus tard, en s’appuǇant sur le ŵġŵe prinĐipe, son groupe a ĠtĠ en ŵesure de forŵer des 
nano-anneaux supramoléculaires par auto-assemblage (Schéma 10a), mimes des « light-harvesting 
complexes (LHs) », complexes présents dans les bactéries photosynthétiques violettes et capables de 
capter la lumière.90 L’auto-asseŵďlage se produit en prĠsenĐe d’une ter-porphyrine comportant deux 
fonctions imidazole en position terminale et de Zn(OAc)2 dans le CHCl3 et ceci a été confirmé par 
chromatographie GPC. Cet édifice est Đapaďle d’aĐĐueillir en son sein un ligand tĠtrapode ĐoŵposĠ 
de pyridine terminale (Tetra-Py), théoriquement seuls 3 pyridines sont coordinés au nano-anneau 
laissant une pyridine libre pouvant par la suite être modifiée (Schéma 10b). Il est également possible 
de former des liaisons covalentes entre les 3 ter-porphǇrines par ĐatalǇse et ĐeĐi perŵet d’aŵĠliorer 
les réactions de transfert électronique au sein du supra-macrocycle. 
 
Schéma 10. a) Nano-anneaux supramoléculaires de ter-porphyrine obtenus par auto-assemblage. b) Modifications des 
nano-aŶŶeauǆ paƌ ĐatalǇse afiŶ d’oďteŶiƌ uŶe liaisoŶ covalente entre les ter-poƌphǇƌiŶes ou paƌ iŶĐlusioŶ d’uŶ ligaŶd 
tétrapode. Images tirées du J. Am. Chem. Soc., 2004, 126, 8668. 
Anderson et al. ont dĠĐrit la sǇnthğse d’un nano-anneau totaleŵent π-ĐonjuguĠ, il s’agit d’un 
octamère de porphyrines reliées par des liaisons butadiyne (Schéma 11).91 Ce nano-anneau a été 
oďtenu aǀeĐ un rendeŵent plus Ƌu’aĐĐeptaďle ;ϭϰ %Ϳ en utilisant une ŵĠthode ingĠnieuse, 
l’utilisation d’un oĐtaŵğre linĠaire de porphǇrine de zinĐ ;nP8Ϳ en prĠsenĐe d’un « template » 
octapode comportant des pyridines en position terminale (Octa-Py). Il se forme alors par auto-
                                                          
90 Y. Kuramochi, A. Satake, Y. Kobuke, J. Am. Chem. Soc., 2004, 126, 8668–8669. 
91 M. Hoffmann, C. J. Wilson, B. Odell, H. L. Anderson, Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 3122–3125. 
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assemblage, un complexe (Octa-Py-nP8) de stœĐhioŵĠtrie ϭ:ϭ ĐonfirŵĠ par speĐtrosĐopies UV-visible 
et RMN 1H. Le template Octa-Py pré-organise la struĐture de l’oĐtaŵğre nP8 et permet de former le 
complexe Octa-Py-cP8 en faǀorisant une ĐǇĐlisation plutôt Ƌu’une polǇŵĠrisation au ŵoŵent du 
couplage oxydant par catalyse palladium/cuivre, utilisant le diiode comme oxydant. Ensuite en 
ajoutant de la pyridine dans le milieu, le « template » est décomplexé pour conduire au nano-anneau 
cP8. Ce dernier est beaucoup moins rigide en solution que sa forme complexée au « template », en 
effet son spectre UV-ǀisiďle est siŵilaire à l’oĐtaŵğre linĠaire nP8 (820 nm vs 800 nm 
respectivement), alors que les complexes Octa-Py-cP8 et Octa-Py-nP8 présentent un spectre UV-
visible déplacé vers le rouge (858 nm et 850 nm respectivement).  
En utilisant la synthèse par « template », il est possible de réaliser des nano-anneaux 
Đontenant jusƋu’à Ϯϰ unitĠs de porphǇrines et la rĠĐente Ġtude de leurs propriĠtĠs photo-physiques 
a perŵis de ŵettre en ĠǀidenĐe une haute et trğs rapide dĠloĐalisation de l’eǆĐitation tout au long de 
ces chromophores cycliques.92 Ces ĠdifiĐes sont d’eǆĐellents mimes de LHs et pourraient être utilisés 
dans des appareils synthétiques. 
 
Schéma 11. SǇŶthğse d’uŶ ŶaŶo-anneau de porphyrine π-conjugué dirigée par une matrice octapode. a) Auto-assemblage 
dans le CHCl3. b) [PdCl2(PPh3)2], CuI, iPr2NH, I2, air, 60 °C. c) pyridine. Les images des nano-anneaux ont été tirées de 
l’aƌtiĐle Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 3122. 
Les eǆeŵples d’auto-assemblages supramoléculaires de métalloporphyrines sont nombreux, 
nĠanŵoins à Đe jour il n’est dĠĐrit auĐun ŵouǀeŵent induit de transloĐation rĠǀersiďle d’ions 
métalliques au sein de ces édifices qui constituerait un exemple de commutateur moléculaire 
                                                          
92 C.-K. Yong, P. Parkinson, D. V. Kondratuk, W.-H. Chen, A. Stannard, A. Summerfield, J. K. Sprafke, M. C. 
O'Sullivan, P. H. Beton, H. L. Anderson, L. M. Herz, Chem. Sci., 2015, 6, 181–189. 
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(Schéma 12). Il reste donĐ enĐore un large Đhaŵp d’inǀestigations dans ce domaine que nous 
explorons au laboratoire. 
 
Schéma 12. Translocation d’ioŶ ŵĠtalliƋue au seiŶ d’uŶ Đoŵpleǆe supƌaŵolĠĐulaiƌe de poƌphǇƌiŶe. 
 
 Les antécédents du laboratoire en CSC 2.3.3
Au laboratoire, un processus de transmétallation couplée à une translocation a été mis en 
évidence avec un complexe dinucléaire de Pb(II) au sein de la porphyrine mono-anse mono-acide 15 
(Schéma 13).93 En ajoutant un équivalent de sels de Pb(II) à la porphyrine 15 base libre en solution 
dans le DMSO-d6 en présence de DIPEA, on forme quantitativement et instantanément le complexe 
mononucléaire de Pb(II) 15Pb à température ambiante. Tout comme pour la métallation de la 
porphyrine bis-anse bis-acide 4 par le Pď;IIͿ, la prĠsenĐe d’un Đontre-ion intramoléculaire accélère 
l’insertion du Pď;IIͿ dans la porphǇrine 15 puisque celle-ci est instantanée à température ambiante 
alors Ƌu’il faut Đhauffer au ŵoins à 50 °C pendant plusieurs heures pour métaller les porphyrines 
classiques. Le carboxylate suspendu doit jouer un rôle dans l’Ġtape de dĠĐonǀolution du Pď;IIͿ et 
permet de former plus facilement le complexe SAT, intermédiaire de métallation (Schéma 13), et ceci 
permet de supposer que le Pb(II) est OOP en position « interne », insĠrĠ du ĐôtĠ de l’anse. 
LorsƋu’un ĠƋuiǀalent de Pď;OAc)2 est ajouté au complexe 15Pb, un nouveau complexe est 
oďtenu Ƌuantitatiǀeŵent et instantanĠŵent, Đ’est un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de Pď;IIͿ dans leƋuel 
ĐhaƋue Pď;IIͿ est dans un ŵode de Đoordination diffĠrent. En effet, l’un des deuǆ Pď;IIͿ est ĐoordinĠ 
au ĐarďoǆǇlate suspendu de l’anse ainsi Ƌu’à un ion aĐĠtate, tandis Ƌue l’autre Pď;IIͿ est en 
coordination OOP « externe ». Ceci est confirmé par le spectre RMN 1H de ce nouveau complexe qui 
montre un signal très blindé à environ 0.2 ppm correspondant à un AcO- lié au Pb(II) mais la preuve 
indiscutable provient de la structure RX de ce complexe (Schéma 13). Celle-Đi Đonfirŵe ďien Ƌue l’un 
des Pb(II) est en coordination OOP en position « externe » et que le deuxième atome de Pb(II) est 
suspendu au-dessus de la porphyrine sans interaction avec celle-Đi, liĠ à l’anse et à un ion aĐĠtate. Ce 
2ème Pb(II) est stabilisé par une seconde sphère de coordination fournie par une liaison hydrogène 
entre une fonĐtion aŵide de l’anse et l’aĐĠtate liĠ. Ce nouǀeau ŵode de Đoordination a ĠtĠ ďaptisĠ 
« Hanging ATop ou HAT » en opposition au Đoŵpleǆe SáT où l’ion ŵĠtalliƋue interagit aǀeĐ la 
porphyrine et le nouveau complexe dinucléaire de Pb(II) est noté 15Pb.PbOAc.
94 
Ce dernier est également obtenu instantanément à température ambiante. Cette 
accélération peut provenir de la pré-complexation par un atome de Pb(II) (Pb1) induisant une 
dĠforŵation de ŵaĐroĐǇĐle porphǇriniƋue faĐilitant l’insertion du 2ème atome de Pb(II) (Pb2), en 
comparaison avec le processus de transmetallation PbBi ŵis en ĠǀidenĐe plus tôt. On s’attend donĐ 
à ce que Pb2 arriǀe du ĐôtĠ opposĠ à l’anse puisƋue Đelle-ci est déjà occupée par Pb1 il s’en suit une 
transmétallation Pb1Pb2 couplée à un mouvement de Pb1 qui change de site de coordination, 
                                                          
93 S. Le Gac, B. Najjari, L. Fusaro, T. Roisnel, V. Dorcet, M. Luhmer, E. Furet, J.-F. Halet, B. Boitrel, Chem. 
Commun., 2012, 48, 3724–3726. 
94 La notation 1M.M’ est utilisée pour un complexe porphyrinique dinucléaire au sein duquel le métal M est en 
Đoordination OOP et le ŵĠtal M’ est en Đoordination HáT. 
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Ƌuittant la porphǇrine pour ġtre liĠ à l’anse et à un áĐO- (Schéma 13). Ce fut le premier exemple de 
transloĐation d’un ion ŵĠtalliƋue oďserǀĠ au sein d’un Đoŵpleǆe ŵĠtalliƋue de porphǇrine. 
 
Schéma 13. Mise eŶ ĠvideŶĐe d’uŶ Ŷouveau ŵode de ĐooƌdiŶatioŶ au seiŶ d’uŶ Đoŵpleǆe poƌphǇƌiŶiƋue paƌ 
spectroscopies RMN 1H et ROESY ainsi que par sa structure RX : la coordination « HAT ». Expériences de métallation 
suivies par spectroscopie RMN 1H dans le DMSO-d6 en présence de DIPEA (500 MHz, 298 K). Structure RX empruntée du 
Chem. Commun., 2012, 48, 3724. Distances en Å˚: Pďϭ-Pb2 3.727, Pb2-24PM 1.383, Pb1-24PM 2.323. 
A la suite de ce travail, des études de métallation ont également été entreprises avec succès 
avec la porphyrine 4. Il s’est aǀĠrĠ Ƌue lorsƋue l’on plaĐe le Đoŵpleǆe C2-symétrique 4Pb2 en 
prĠsenĐe d’ions áĐO-, il se forŵe un nouǀeau Đoŵpleǆe Ƌui a toutes les ĐaraĐtĠristiƋues d’une espğĐe 
dissymétrique.95 En effet, dans Đe Đoŵpleǆe, les deuǆ atoŵes de ploŵď n’ont pas le ŵġŵe ŵode de 
Đoordination, l’un est en Đoordination OOP et n’est donĐ uniƋueŵent liĠ Ƌu’à la porphǇrine alors Ƌue 
l’autre atoŵe de ploŵď est suspendu au-dessus de la porphyrine sans aucune interaction avec celle-
ci et lié au carboxylate suspendu et à un ion acétate (Schéma 14). Cet atome de Pb(II) est en 
coordination HAT, tout comme dans le complexe 15Pb.PbOAc, et le nouveau complexe a été nommé 
4Pb.PbOAc. Sa formation a été démontrée par des analyses RMN à température variable et ROESY. 
Bien que la structure RX de ce coŵpleǆe n’ait pu être obtenue, la structure RX de 4Bi.PbOAc permet 
de discuter de la position d’un Pď(II) HAT au sein de la porphyrine 4 (Figure 38).  
En effet, on peut voir que le Pb(II) HAT est suspendu au-dessus du plan de la porphyrine sans 
aucune interaction directe avec celle-ci, la plus petite distance Pb-N étant de 2.953 Å. Le Pb(II) HAT 
est pentacoordiné, lié aux deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne du ĐarďoǆǇlate ďis-hapto de l’anse, auǆ deuǆ 
atoŵes d’oǆǇgğne d’un ion áĐO- et à une molécule de DMSO. 
                                                          
95 B. Najjari, S. Le Gac, T. Roisnel, V. Dorcet, B. Boitrel, J. Am. Chem. Soc., 2012, 134, ϭϲϬϭϳ−ϭϲϬϯϮ. 
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Figure 38. Structure RX du complexe 4Bi.PbOAc. Distances en Å : Bi−ϮϰPM 1.559, Pď−ϮϰPM Ϯ.Ϯϯϭ, Bi−Pď ϯ.ϴϬϮ. Les 
atoŵes d’hǇdƌogğŶe oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ souĐi de ĐlaƌtĠ. 
Il faut aussi noter Ƌue l’áĐO- et la molécule de DMSO liés au métal établissent chacun une 
liaison hǇdrogğne aǀeĐ le NH d’une fonĐtion aŵide de l’anse et ĐeĐi staďilise forteŵent le Pď;IIͿ HáT. 
De l’autre ĐôtĠ de la porphǇrine se trouǀe le Bi;IIIͿ OOP heptaĐoordinĠ auǆ ϰ atoŵes d’azote de la 
porphǇrine et à ϯ atoŵes d’oǆǇgğne proǀenant ĐhaĐun du ĐarďoǆǇlate intraŵolĠĐulaire, et de deuǆ 
ŵolĠĐules de DMSO. La fleǆiďilitĠ et le design de l’anse perŵet donĐ à la porphǇrine 4 de former des 
complexes hétéro-bimétalliques avec de larges ions métalliques tels que le Bi(III) et le Pb(II). 
 
Schéma 14. Processus de double translocation observé dans les complexes bimétalliques de la porphyrine 4 avec le Pb(II), 
le Bi(III) et le Cd(II).93 
Par ailleurs, le complexe 4Pb.PbOAc présente une dynamique inédite des ions métalliques. En 
effet, 4Pb.PbOAc possède deux états dégénérés en équilibre grâce à une double translocation 
intramoléculaire, couplée et compartimentée des atomes de plomb ressemblant au mouvement 
d’osĐillation d’un ďalanĐier de Neǁton Ƌui n’aurait Ƌue deuǆ ďoules. Cette dynamique a été nommée 
le « Newton cradle-like device (NCD) » (Schéma 14Ϳ. Pour passer d’une forŵe à l’autre de Đe 
Đoŵpleǆe, l’atoŵe de ploŵď en Đoordination HáT ŵigre pour se lier à la porphǇrine, perd son áĐO- et 
deǀient alors OOP, siŵultanĠŵent l’autre atoŵe de ploŵď en Đoordination OOP se dĠcoordine de la 
porphyrine pour aller se lier à l’anse opposĠe et à un áĐO- pour devenir HAT et vice-versa. Il est 
possible de revenir au complexe 4Pb2 par précipitation des ions AcO
- passant ainsi d’un Ġtat de 
« actif » à un état « repos » du NCD, il s’agit donĐ ici d’un contrôle allostérique. 
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Ce processus de NCD a également été observé avec les complexes homo-bimétalliques de 
Bi(III) et de Cd(II). Le complexe bimétallique de Cd(II) se comporte similairement au complexe de 
Pb(II),96 tandis que pour le complexe homo-bimétallique de Bi(III), le passage de NCD actif à inactif 
s’effeĐtue par Đontrôle aĐido-basique.95  
Seuls deuǆ eǆeŵples de douďle transloĐation d’ions ŵĠtalliƋues sont dĠĐrits dans la 
littérature (Schéma 15Ϳ. L’un dĠĐrit par Faďrizzi et ses Đollaďorateurs, est une douďle transloĐation de 
deux atomes de Cu;IIͿ au sein d’un ŵaĐroĐǇĐle polǇaza ditopiƋue sous Đontrôle aĐido-basique.97 En 
milieu acide, le Cu;IIͿ prĠfğre se Đoordiner auǆ pǇridines protonĠes tandis Ƌu’en ŵilieu ďasiƋue il a 
plus d’affinitĠ pour les aŵines. L’autre eǆeŵple est décrit par Reinaud et ses Đollaďorateurs, il s’agit 
d’une douďle transloĐation de deuǆ ions métalliques différents, du zinc et du cuivre, au sein d’un 
calix[6]arène ditopique déclenchée par voie électrochimique.98 En effet, le site de coordination 
ĐoŵposĠ d’iŵidazoles est affin du Cu;IIͿ alors Ƌue l’autre site ĐoŵposĠ de triazoles a plus d’affinitĠ 
pour le Cu(I), par conséquent par oxydo-réduction, le centre de cuivre transmétalle le Zn(II) et 
simultanément ce dernier va se coordiner au compartiment libéré par le cuivre. 
 
Schéma 15. Les deux exemples de double tƌaŶsloĐatioŶ d’ioŶs métalliques au seiŶ d’uŶ ligaŶd ditopiƋue. 
Dans ces deux exemples, la double translocation des ions métalliques est induite par un 
stimulus extérieur, ce sont donc des modèles de commutateurs moléculaires, alors que dans le cas 
du NCD le mouvement des ions métalliques est inhérent à notre système à cause des deux formes 
dégénérées des complexes homo-ďiŵĠtalliƋues. áfin d’oďtenir une double translocation couplée et 
contrôlée des ions métalliques, il est indispensable de désymétriser les complexes bimétalliques et 
d’en oďtenir deuǆ Ġtats staďles (Schéma 16). 
 
Schéma 16. Translocation inhérente ou ĐoŶtƌôlĠe d’ioŶs ŵĠtalliƋues  
Dans ce but, plusieurs expériences de formation de complexes hétéro-bimétalliques ont été 
entreprises avec la porphyrine 4 et 3 complexes ont pu être obtenus, 4Hg.PbOAc, 4Cd.PbOAc et 
4Bi.PbOAc.
95,96,99 Il est iŵportant de noter Ƌu’il n’eǆiste Ƌue peu d’eǆeŵples de ligands 
porphyriniques qui peuvent former de manière rapide et stable des complexes hétéro-bimétalliques 
avec de larges ions métalliques tels que le Pb(II), le Hg(II), le Bi(III) et le Cd(II). Dans ces 3 complexes 
                                                          
96 S. Le Gac, L. Fusaro, V. Dorcet, B. Boitrel, Chem. Eur. J., 2013, 19, 13376–13386. 
97 Fabrizzi, L. F. Foti, S. Patroni, P. Pallavicini, A. Taglietti, Angew. Chem. Int. Ed. 2004, 43, ϱϬϳϯ−ϱϬϳϳ. 
98 B. Colasson, N. Le Poul, Y. Le Mest, O. Reinaud, J. Am. Chem. Soc., 2010, 132, 4393–4398. 
99 S. Le Gac, L. Fusaro, T. Roisnel, B. Boitrel, J. Am. Chem. Soc., 2014, 136, 6698−6715. 
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hétéro-ďiŵĠtalliƋues, l’atoŵe de Pď(II) est toujours en coordination HAT, tĠŵoignant d’une forte et 
meilleure affinité du Pb(II) pour l’anse lorsƋu’un autre ŵĠtal est liĠ à la porphǇrine en Đoordination 
OOP (Figure 39).  
 
Figure 39. Les 3 complexes hétéro-bimétalliques obtenus avec la porphyrine bis-anse 4. 
Néanmoins un processus intéressant a été mis en évidence avec le complexe 4Hg.PbOAc, en 
effet celui-ci, comme le complexe hétéro-bimétallique 4Cd.PbOAc, possède deux formes dégénérées 
en équilibre intra- et intermoléculaire, on a donc ici un mouvement non compartimenté. Le Hg(II) est 
en échange intraŵolĠĐulaire, il passe d’un ĐôtĠ à l’autre de la porphǇrine en traversant le cycle 
porphyrinique, alors Ƌue le Pď;IIͿ passe d’une anse à l’autre par un ĠĐhange interŵolĠĐulaire, deuǆ 
atomes de plomb différents sont donc en jeu (Schéma 17Ϳ. Par ailleurs, il est possiďle de passer d’une 
dynamique où le mouvement des ions métalliques est non compartimenté (dynamique n° 1 : 
4Hg.PbOAc) à une autre où le mouvement est compartimenté (dynamique n° 2 : 4Pb.PbOAc) par ajout 
d’un effeĐteur ĐhiŵiƋue. En effet, l’ajout d’un eǆĐğs de DMáP au Đoŵpleǆe 4Hg.PbOAc tire l’ĠƋuiliďre 
ǀers la forŵation d’un Đoŵpleǆe hoŵo-bimétallique de Hg(II) C2-symétrique 4(Hg.DMAP)2 et 
concomitamment il se forme le complexe dinucléaire de Pb(II) 4Pb.PbOAc. Pour revenir à 4Hg.PbOAc, 
il suffit d’ajouter un eǆĐğs d’áĐO- dans le milieu, ce processus est donc réversible et peut être qualifié 
d’Ġǀolution Đonstitutionnelle dynamique ou ECD.99 
 
Schéma 17. L’ĠvolutioŶ ĐoŶstitutioŶŶelle dǇŶaŵiƋue. 
Deux processus sans prĠĐĠdent iŵpliƋuant des dǇnaŵiƋues d’ions ŵĠtalliƋues ont donc été 
mis en évidence au laboratoire, le NCD et l’ECD, mais pour le moment nous ne sommes pas en 
ŵesure d’oďtenir un commutateur moléculaire avec les complexes métalliques de porphyrines à 
anse. D’autres sǇstğŵes doiǀent donĐ ġtre conçus afin d’oďtenir un ŵouǀeŵent induit, contrôlé et 
réversible des ions métalliques au sein de nos porphyrines. 
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OBJECTIFS 
1 IŶĐoƌpoƌatioŶ et veĐtoƌisatioŶ d’uŶ α-émetteur : le 213Bi 
Les porphyrines à anse(s) avec acide(s) carboxylique(s) suspendu(s) développées au 
laďoratoire possğdent une eǆĐellente ĐinĠtiƋue d’insertion du Bi;IIIͿ à teŵpĠrature aŵďiante grąĐe à 
leur(s) contre-ion(s) intramoléculaire(s). De plus, le complexe métallique formé étant stable, une 
appliĐation de Đes porphǇrines en α-radioimmunothérapie est donc envisageable. Des résultats 
enĐourageants ont dĠjà oďtenus pour l’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4 (75% à 75 °C et 35% à 
40 °C) mais ils restent néanmoins à être optimisés.18 
 
Schéma 18. OďjeĐtifs eŶ vue d’uŶe poteŶtielle appliĐatioŶ eŶ α-radioimmunothérapie. 
Pour Đela il faudra trouǀer de ŵeilleures Đonditions d’insertion du 213Bi au sein de nos 
ŵaĐroĐǇĐles porphǇriniƋues, l’idĠal serait d’aǀoir des Đonditions Đoŵpatiďles aǀeĐ l’utilisation d’un 
anticorps autrement dit une température inférieure à 40 °C, un pH compris entre 5 et 7, sans solvant 
organiƋue ou aǀeĐ le ŵoins possiďle. L’utilisation du proĐessus de transŵetallation PďBi mis en 
évidence avec les isotopes froids pourrait nous perŵettre d’atteindre Đes Đonditions.93  
Une fois les Đonditions d’insertion optiŵisĠes, la deuǆiğŵe Ġtape sera la ǀeĐtorisation de l’ α-
émetteur à travers le greffage de la porphǇrine sur un antiĐorps ŵonoĐlonal. áfin d’oďtenir Đe 
greffage il faudra synthétiser des porphyrines à anses avec des fonctions réactives et ensuite 
effectuer le greffage sur un anticorps possédant au moins une lysine accessible (Schéma 18). 
 
2 Synthèse de porphyrines hydrosolubles à anse  
Les porphyrines à anse(s) élaborées au laboratoire ne sont que très peu solubles en solution 
aqueuse voire pas du tout pour les porphyrines à deux anses. Ceci peut compliquer la phase de 
greffage sur anticorps qui a lieu dans des solutions aqueuses ou avec le minimum de DMSO pour ne 
pas dĠgrader l’antiĐorps. L’utilisation de porphǇrines hǇdrosoluďles est une solution à Đet Ġǀentuel 
problème. 
Par ailleurs, l’oďtention de Đes porphǇrines perŵettrait d’oďtenir une ŵĠtallation de Đelles-ci 
par de gros ions métalliques avec de bonnes constantes cinétiques et thermodynamiques mais dans 
l’eau Đette fois. Une telle ĐapaĐitĠ perŵet d’enǀisager un grand noŵďre d’appliĐations ďiologiƋues 
 Objectifs 
 
~ 64 ~ 
 
;traiteŵent d’intoǆiĐation auǆ ŵĠtauǆ lourds, iŵagerie,…Ϳ ouǀrant ainsi un nouǀeau Đhaŵp 
d’inǀestigations pour ces porphyrines à anses acides. 
 
Schéma 19. Ciďles visĠes daŶs le ďut d’oďteŶiƌ des poƌphǇƌiŶes hǇdƌosoluďles. 
Les deux stratégies de synthèse envisagées sont décrites dans le Schéma 19, la première 
Ġtant la sǇnthğse d’une porphǇrine ŵono-anse avec des fonctions résorcinol en position méso puis 
une O-alkylation de ceux-Đi par de l’heǆaĠthǇlğne glǇĐol. La seĐonde stratégie est plus convergente, 
d’une part une porphǇrine ŵono-anse avec des fonctions alcyne en position méso est synthétisée et 
d’autre part on prĠpare un heǆaĠthǇlğne glǇĐol portant une fonĐtion azoture, puis Đes deuǆ sǇnthons 
seront assemblés par chimie « click ».  
 
3 Accès à une nouvelle chimie supramoléculaire de coordination 
La mise en évidence du nouveau mode de coordination HAT en chimie des porphyrines 
permet de considérer, avec les complexes bimétalliques formés avec les porphyrines à anses 
développées au laboratoire, un commutateur moléculaire reposant sur une double translocation des 
ions métalliques. En effet, ce genre de système nécessite un ligand ditopique, ce qui est le cas de nos 
porphyrines, elles présentent deux sites de coordination de l’anse qui sont leur acide carboxylique 
suspendu et le macrocycle pyrrolique. En obtenant des complexes hétéro-bimétalliques bistables, 
sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne, on pourrait oďtenir un ŵouǀeŵent induit de douďle transloĐation 
des ions métalliques (Schéma 20). 
 
Schéma 20. Complexes hétéro-bimétalliques de thallium vers un commutateur moléculaire contrôlé par oxydoréduction. 
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Pour Đe faire nous aǀons Đhoisi d’utiliser le thalliuŵ, Đar Đet ĠlĠŵent possğde deuǆ Ġtats 
oǆǇdĠs staďles Đonnus pour ŵĠtaller les porphǇrines, le Tl;IͿ et le Tl;IIIͿ. áu sein d’un Đoŵpleǆe 
hétéro-bimétallique de thalliuŵ on peut enǀisager deuǆ Ġtats staďles aǀeĐ d’un ĐôtĠ le Tl;IͿ 
ŵonoǀalent ĐoordinĠ au ĐarďoǆǇlate de l’anse en Đoordination HáT tandis Ƌue l’autre ŵĠtal M1 sera 
en coordination OOP et dans le deuxième état, le Tl(III) sera lié à la porphyrine en coordination OOP 
alors que le métal M1 sera en coordination HAT. Ainsi par oxydo-réduction, on pourra passer 
rĠǀersiďleŵent d’un Đoŵpleǆe hĠtĠro-bimétallique de Tl(I) à un de Tl(III) (Schéma 20).  
 
4 Synthèse et étude de coordination de sous-unités bimétalliques et 
dǇŶaŵiƋues eŶ vue d’auto-assemblages permutables 
Un grand nombre de complexes supramoléculaires de coordination comportant des 
porphyrines sont décrits dans la littérature, il en existe plusieurs sortes qui diffèrent pas leur mode 
de jonĐtion ;ŵĠtal, Đation, liaison faiďle,…Ϳ ŵais ils possğdent tous un point commun, le groupement 
donneur induisant un auto-assemblage est toujours placé sur une position méso de la porphyrine. 
Les porphyrines à anse(s) avec acide(s) carboxylique(s) suspendu(s) développées au laboratoire sont 
fonĐtionnalisaďles en α de l’aĐide carboxylique, donc en ajoutant des fonctions connues pour donner 
lieu à un auto-assemblage métal-dirigé (cyano, acide carboxylique, aniline ou pyridine), nous 
enǀisageons d’oďtenir un nouǀeau genre de complexes supramoléculaires de coordination dont 
l’auto-assemblage via l’anse sera dirigĠ par un ŵĠtal eǆogğne et sa struĐture dĠterŵinĠe par le ŵĠtal 
ĐoordinĠ à la porphǇrine. En effet, la forŵe de l’anse et donĐ l’orientation du groupeŵent donneur, 
varie en fonction du mode de coordination du métal inséré dans la porphyrine (OOP, HAT ou SAT). 
Les molécules visées sont des porphyrines bis-anse mais aussi mono-anse afin de pouvoir réaliser des 
études comparatives de coordination (Figure 40). 
 
Figure 40. Molécules ciblées en tant que sous-uŶitĠ dǇŶaŵiƋue eŶ vue d’oďteŶiƌ uŶ auto-assemblage. 
Le Đoŵpleǆe supraŵolĠĐulaire de Đoordination, s’il est oďtenu, pourra être fini ou inifini et 
composé de sous-unités porphyriniques bimétalliques avec les ions métalliques coordinés au cycle 
porphyrinique différents des ions métalliques de jonction liés au(x) groupement(s) R. Il sera alors 
possible de moduler cet édifice moléculaire réversiblement en utilisant les différents processus mis 
en ĠǀidenĐe au laďoratoire, par eǆeŵple en partant d’un « supra-complexe » constitué de 
porphyrines dinucléaires de plomb, on pourra le modifier (Figure 41):  
1. grâce au NCD en ajoutant des ions AcO- dans le milieu, on obtiendra alors un 
polymère dynamique en solution.  
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2. par transmetallation, en ajoutant un autre métal dans le milieu tel que le Bi(III) un 
nouveau polymère de coordination sera alors obtenu. 
3. et enfin par ECD en formant le complexe Hg(II)/Pb(II), puis en ajoutant de la DMAP 
dans le milieu on pourra alors obtenir deux nouveaux polymères constitués de 
porphyrines dinucléaire de mercure et de plomb respectivement. 
áǀant d’arriǀer à un auto-assemblage métal-dirigé, une étude approfondie de la métallation 
des porphyrines visées sera entreprise avec les larges ions métalliques usuellement utilisés au 
laboratoire (Cd2+, Hg2+, Pb2+, Bi3+), dans le but de vérifier si le comportement de ces porphyrines vis-à-
vis des différents ions métalliques reste semblable ou non à leurs homologues sans groupements R 
déjà décrites. Ces nouvelles porphyrines auront-elles les mêmes propriétés de coordination ? Les 
complexes formés auront-ils la même stabilité ? Nucléarité ? Dynamique ? Il faudra pouvoir répondre 
à toutes ces questions.  
Une fois que la chimie de coordination de ces nouveaux ligands sera maîtrisée nous pourrons 
alors enǀisager la forŵation d’un polǇŵğre de coordination modulable en ajoutant des ions 
métalliques spécifiques (Pd2+, Pt2+, Cd2+,…Ϳ des fonĐtions R plaĐĠes en α de l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue 
suspendu. 
 
Figure 41. IllustƌatioŶ d’uŶ auto-assemblage envisagé et 3 modulations possibles de cet édifice moléculaire. 
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CHAPITRE 2 : INCORPORATION ET VECTORISATION D’UN α-ÉMETTEUR : LE 
BISMUTH 213 
1 Introduction et objectifs 
Nous aǀons ǀu dans l’introduĐtion Ƌue la porphǇrine 4 conduit à des complexes stables de 
Bi(III) et de Pb(II). Elle est donc envisageable pour une application en α-RIT utilisant le 212Pb, 
générateur in situ de 212Bi, ou le 213Bi. Pour des raisons de disponibilité des radio-isotopes, seul l’aĐĐğs 
au 213Bi est possible au Centre de Recherche en Cancérologie Nantes-Angers (CRCNA). Les 
précédentes études de radio-marquage au 213Bi avec 4 avaient donné des résultats encourageants, 
en effet, ϳϱ% et ϯϱ% d’insertion du 213Bi ont été observé à 75 °C et à 40 °C respectivement.18 Mais ces 
résultats restent enĐore à aŵĠliorer si l’on ǀeut enǀisager une appliĐation en α-RIT.  
Mon premier objectif sera de trouver des conditions optimales de radio-marquage au 213Bi 
avec la porphyrine 4 (Figure 42). Il faudra confirmer le pH optimal et la température optimale. La 
concentration optimale devra également être fixée, en effet, le ligand 4 est utilisé en large excès par 
rapport à la quantité de 213Bi en rapport d’enǀiron ϮϬϬϬ:ϭ. Il faudra donĐ jouer sur les Đonditions pour 
essayer de diminuer cette quantité. Mais le vrai challenge sera de transposer au 213Bi, isotope 
« chaud », le processus de transmetallation PbBi observé avec les isotopes « froids » en ajoutant 
des ions Pb(II) « froids » dans le milieu de radio-ŵarƋuage. D’autres ligands seront Ġgalement étudiés 
en radio-marquage dans les conditions optimales qui seront mises en évidence, la porphyrine mono-
anse 15 ainsi que la porphyrine 14, analogue du chélate immunoconjugué (Figure 42). 
Mon deuǆiğŵe oďjeĐtif est la sǇnthğse d’une porphǇrine ŵono-anse hydrosoluble, la 
porphyrine 16, dont le radio-marquage pourra à long terme être effectué en solution aqueuse. Pour 
obtenir ce nouveau chélate, des fonctions hexaéthylène glycol (HEG) pourront être ajoutées par deux 
voies de synthèse différentes, par « chimie click » ou par O-alkylation. 
 
Figure 42. Chélates envisagés pour le radio-marquage au 213Bi dont les deux BFC visés, les chélates 20 et 38. 
Enfin, je ŵ’intĠresserai à la ǀeĐtorisation du 213Bi, à travers la synthèse des ligands 
porphyriniques BFC 20 et 38 (Figure 42). Il faudra en étudier le radio-marquage au 213Bi afin de 
vérifier que ces chélates BFC aient toujours leurs propriétés de coordination de ce dernier. Et enfin il 
faudra réaliser le couplage de ces BFC à un anticorps. 
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2 SǇŶthğse des poƌphǇƌiŶes pouƌ l’iŶĐoƌpoƌatioŶ et la veĐtoƌisatioŶ du 213Bi 
2.1 Synthèse et caractérisation de la porphyrine bis-anse 4 : chélate du Bi(III) et du 
Pb(II) 
Le schéma de rétrosynthèse de la porphyrine 4 est présenté ci-dessous, celle-ci est obtenue à 
partir de la TAPP α4 en 5 étapes :  
 
Schéma 21. RĠtƌosǇŶthğse de la poƌphǇƌiŶe ϰ à paƌtiƌ de la TAPP α4 
 
 Synthèse et caractérisation des porphyrines 10 et 11 2.1.1
2.1.1.1 Synthèse des porphyrines 10 et 11 
La preŵiğre Ġtape est une Ġtape d’aĐǇlation de la TAPP α4 aǀeĐ le Đhlorure de l’aĐide ϯ-
(chlorométhyl)benzoïque. Cette méthode de synthèse a été développée au laboratoire en 2001. Il 
s’agit d’ajouter un lĠger eǆĐğs de Đhlorure d’aĐide à une solution de TAPP α4 dans le THF en présence 
de triéthylamine et sous atmosphère inerte.100 On obtient alors avec un rendement de 93% la 
porphyrine 10 surnommée « U-shaped » à cause de ses piquets chlorométhyle en forme de U 
(Schéma 22). 
                                                          
100 A. Didier, L. Michaudet, D. Ricard, V. Baveux-Chambenoît, P. Richard, B. Boitrel, Eur. J. Org. Chem., 2001, 
1917–1926. 
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Schéma 22. Synthèses des porphyrines 10 et 11. 
L’Ġtape de forŵation de la porphǇrine 11 est une double condensation du malonate de 
diéthyle sur la porphyrine 10 en milieu basique (Schéma 22). Une solution d’Ġthanoate de sodium est 
préparée puis le malonate de diéthyle est ajouté. Cette solution est ensuite ajoutée à la porphyrine 
10 dissoute dans le DCM pour conduire à la porphyrine 11 avec un rendement de 62 %. Dans cette 
Ġtape le noŵďre d’ĠƋuiǀalents de ŵalonate de diéthyle par rapport à la porphyrine est déterminant. 
En effet, avec 10 équivalents, la porphyrine 11 est produite majoritairement et la porphyrine mono-
suralkylée 17 est formée en plus faible quantité.101  
 
Figure 43. Spectres RMN 1H des porphyrines 10 et 11 centrés sur la zone des protons aromatiques. Conditions : CDCl3, 500 
MHz, 298K). 
Ces porphyrines sont caractérisées par spectroscopie RMN 1H, 2D COSY et 2D HMQC à 
température ambiante dans le CDCl3. La porphyrine 10 Ġtant sǇŵĠtriƋue, ĐeĐi faĐilite l’interprĠtation 
du spectre RMN 1H (Figure 43Ϳ. Tous les protons β-pyrroliques sont représentés par un singulet 
                                                          
101
 Z. Halime, S. Balieu, M. Lachkar, T. Roisnel, P. Richard, B. Boitrel, Eur. J. Org. Chem., 2006, 1207–1215. 
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intégrant pour 8H. Les signaux des protons aromatiques H1, H2, H3 et H4 correspondent à deux 
doublets et deux triplets répartis entre 7.4 et 9.0 ppm, ils sont déblindés à cause de leur position aux 
extrémités de la porphyrine et donc sur le côté du cône d’anisotropie. Tandis Ƌue Đeuǆ des protons 
H5, H6, H7 et H8 sont rĠpartis entre ϲ.Ϭ et ϲ.ϱ ppŵ sous la forŵe de deuǆ douďlets, d’un triplet ainsi 
que d’un signal large, Ƌui Đorrespond en rĠalitĠ à un triplet ŵal rĠsolu. Ces signauǆ sont lĠgğreŵent 
blindĠs Đar ils sont situĠs à proǆiŵitĠ du Đentre du Đône d’anisotropie.  
La porphyrine 11 prĠsente deuǆ plans de sǇŵĠtrie donĐ les deuǆ ĐôtĠs de l’anse sont 
ĠƋuiǀalents, par Đontre les protons aroŵatiƋues situĠs sur l’anse ne sont pas ĠƋuiǀalents à Đeuǆ 
situés sur les piquets chlorobenzyliques (Schéma 23). On peut alors observer comment la formation 
d’une anse affeĐte le speĐtre RMN 1H, en effet, les protons β-pyrroliques sont représentés par deux 
doublets intégrant chacun pour 4H. De plus, les protons H5’ prĠsentent un signal trğs ďlindĠ à enǀiron 
4.8 ppm alors que les protons H6’, H7’ et H8’ sont dĠďlindĠs par rapport à Đeuǆ de la porphǇrine 10 
(Figure 43Ϳ. CeĐi s’eǆpliƋue par la prĠsenĐe des protons H5’ juste au-dessus du cycle porphyrinique et 
donĐ du Đône d’anisotropie, alors Ƌue les autres sont plaĐĠs auǆ eǆtrĠŵitĠs de Đe ŵġŵe Đône. 
 
Schéma 23. Vue apicale de la porphyrine 11. 
 
 Synthèse et caractérisation de la porphyrine 12 2.1.2
La porphyrine 12 est obtenue par décompression stérique de la porphyrine 11 (Schéma 24). Il 
s’agit de Đhauffer Đette derniğre dans le toluğne à ϭϬϬ °C pendant ϯϲh, Đette ŵĠthode, qui est en fait 
une atropoisomérisation, a été décrite au laboratoire en 2010.102 Elle repose sur un encombrement 
stĠriƋue eǆistant entre une fonĐtion ester prĠsente sur l’anse et le Đhlore des piƋuets de la 
porphyrine 11. En Đhauffant, on peut passer la ďarriğre ĠnergĠtiƋue d’atropoisoŵĠrisation et les 
piquets chlorobenzyliques basculent de l’autre ĐôtĠ du plan de la porphǇrine passant de α à β. Cette 
dĠĐoŵpression stĠriƋue n’est pas totale, on oďtient un ŵĠlange Ϯ:ϭ de ŵono-anse décompressée 12 
;αβαβͿ et de ŵono-anse intermédiaire 13 ;α3βͿ.  
La Đoŵďinaison de l’utilisation d’un enriĐhissement de 70% en TAPP α4 et la décompression 
stérique de la porphyrine 11 perŵet d’augŵenter de façon ĐonsidĠraďle le rendeŵent total de 
synthèse de la porphyrine 4 qui, je le rappelle, serait obtenue à partir des 12.5% de TAPP αβαβ 
(Schéma 5).  
                                                          
102 S. Balieu, I. Hijazi, N. Motreff, F. Lachaud, P. Even-Hernandez, B. Boitrel, Org. Lett., 2010, 12, 8–11. 
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Schéma 24. Formation de la porphyrine 12 par décompression stérique. 
 
Les porphyrines 12 et 13 ne sont pas séparables par 
chromatographie sur colonne de silice mais il est possible de les 
différencier par RMN 1H, Đ’est donĐ ainsi Ƌue l’on suit l’Ġǀolution de la 
manipulation, lorsque le mélange 2:1 est atteint la décompression 
stérique est achevée. Les signaux des CH2 benzyliques des piquets 
chlorobenzyles fournissent une excellente zone de lecture entre 3.4 et 
3.6 ppm, en effet, ils sont blindés à cause de la position des CH2 au-
dessus du macrocycle porphyrinique. Sur la Figure 44 est représenté un 
zoom sur cette zone de lecture, les deux singulets intégrant pour 2 
protons chacun correspondant à la porphyrine 13 puisque les protons des 
deuǆ piƋuets n’ont pas le ŵġŵe enǀironneŵent, au Đontraire des piƋuets de la porphǇrine 12 où les 
CH2 benzyliques sont représentés par un seul singulet intégrant pour 4 protons, le rapport entre 12 
et 13 est donc bien de 2:1 (Figure 44). 
 
 Synthèse des porphyrines 3 et 4 2.1.3
La porphyrine 4 est obtenue en deux étapes à partir de la porphyrine 12 (Schéma 25). Les 
porphyrines 12 et 13 n’Ġtant pas sĠparaďles, le ŵĠlange des deuǆ est donĐ ŵis en rĠaĐtion. Elles sont 
soluďilisĠes dans le DCM et une solution anioniƋue du ŵalonate d’ĠthǇle dans l’EtOH est ajoutée, le 
mélange est agité à température ambiante pendant 45 min. La porphyrine 3 est alors obtenue avec 
un rendement de 68%.45 
Celle-ci est ensuite ŵise en rĠaĐtion afin d’oďtenir une saponification des fonctions ester 
suiǀie d’une dĠĐarďoǆǇlation pour Đonduire à la porphǇrine 4. Une solution de KOH dans l’Ġthanol est 
ajoutée à la porphyrine 3 dissoute dans le THF et le mélange est chauffé à 100 °C pendant une nuit 
sous atmosphère inerte. Après traitement et purification, la porphyrine 4 est obtenue avec un 
rendement de 50%.9 Ce faible rendeŵent s’eǆpliƋue par le Đliǀage progressif des fonĐtions aŵide des 
anses, cette réaction parallèle est en compétition avec la saponification. 
Figure 44. Signaux RMN des 
CH2 benzyliques des piquets 
chlorobenzyliques 
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Schéma 25. Synthèse des porphyrines 3 et 4. 
Les porphyrines 3 et 4 ont été caractérisées par RMN 1H, 2D COSY et 2D HMQC. Ces deux 
molécules présentent une symétrie différente, la porphyrine 3 possède deux plans de symétrie et 
deux axes de symétrie C2, elle est donc de symétrie D2d, alors que pour la porphyrine 4 il n’Ǉ a Ƌu’un 
axe de symétrie C2, elle est donc de symétrie C2 (Figure 45Ϳ. Les protons β-pyrroliques de la 
porphyrine 3 ne prĠsenteront Ƌu’un seul signal, un singulet intégrant pour 8H, tandis que pour la 
porphyrine 4, on a 4 signaux, deux singulets et deux doublets intégrant chacun pour 2H.  
 
Figure 45. Symétrie des porphyrines 3 (D2d) et 4 (C2) 
 
 Synthèse des complexes de bismuth 4Bi et de plomb 4Pb2 2.1.4
La formation des complexes 4Bi et 4Pb2 est ensuite réalisée (Schéma 26). Le complexe 4Bi est 
un intermédiaire de réaction pour pouvoir synthétiser spécifiquement le ligand BFC 20 avec un seul 
point d’anĐrage, en effet, la Đoordination du Bi;IIIͿ perŵet de protĠger une des fonĐtions aĐide 
carboxylique. Le complexe 4Pb2 sera lui, ĠtudiĠ au Đours des tests d’optiŵisation du radio-marquage 
au 213Bi. 
Le complexe 4Bi est obtenu en ajoutant du Bi(NO3)3 dissous dans le méthanol à la porphyrine 
4 solubilisée dans un mélange 7:3 de DCM/MeOH en présence de N,N-diisopropyléthylamine (DIPEA) 
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à température ambiante pendant 15 min. Ce complexe est très stable et peut être purifié par une 
rapide chromatographie sur gel de silice. Le complexe 4Pb2 est obtenu en mettant en présence la 
porphyrine 4 et du Pb(NO3)2 en solution dans le CHCl3/CH3OH. En revanche, ce complexe est sensible 
auǆ ŵilieuǆ lĠgğreŵent aĐides, une purifiĐation sur Đolonne ĐhroŵatographiƋue n’est donĐ pas 
envisageable mais il est possible de purifier le complexe 4Pb2 par précipitations successives dans de 
l’eau distillĠe puis dans le pentane. Ces deux complexes ont été caractérisés par RMN 1H, le spectre 
de 4Bi est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe dissǇŵĠtriƋue Đe Ƌui est en aĐĐord aǀeĐ sa struĐture, en effet, 
le Bi;IIIͿ OOP ne se situe Ƌue d’un seul ĐôtĠ de la porphǇrine. Par Đontre, le spectre de 4Pb2 est 
ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-symétrique car les deux côtés de la porphyrine sont identiques. 
 
Schéma 26. Formation des complexes 4Bi et 4Pb2  
 
2.2 Synthèse de la porphyrine BFC 20 et de la porphyrine 14 analogue de 
l’iŵŵuŶoĐoŶjuguĠe 
La porphyrine 20 est obtenue à partir du complexe 4Bi en deux étapes (Schéma 27). Tout 
d’aďord la fonĐtion aĐide laissĠe liďre est aĐtiǀĠe par sǇnthğse peptidiƋue aǀeĐ le N-
hǇdroǆǇsuĐĐiniŵide ;NHSͿ en prĠsenĐe d’un agent de Đouplage, l’hǇdroĐhlorure de ϭ-(3-
diméthylaminopropyl)-3-éthylcarbodiimide ;EDCI.HClͿ ainsi Ƌue d’un ĐatalǇseur, le ϭ-
hydroxybenzotriazole (HOBt). En ajoutant un léger excès de NHS au complexe 4Bi dissout dans le THF 
en présence d’EDCI.HCl et de HOBt à température ambiante pendant une nuit, la porphyrine BFC 
métallée au bismuth 20Bi est ainsi formée. Après un traitement acide de ce complexe la porphyrine 
BFC base libre 20 est obtenue avec un rendement de 78%. 
 
Schéma 27. Synthèse de la porphyrine BFC 20 et de14, analogue de la porphyrine immunoconjuguée.  
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La porphyrine 14 représente un analogue de la porphyrine immunoconjuguée, en effet ce 
sera la fonction aŵine d’une lǇsine de l’antiĐorps Ƌui rĠagira aǀeĐ la porphǇrine BFC 20. Elle est 
obtenue en faisant réagir 20 avec de la butylamine dans le THF anhydre à reflux (Schéma 27). 
 
2.3 Synthèse de la porphyrine mono-anse 15  
La porphyrine 15 est une porphyrine mono-anse ne provenant pas de la TAPP, son synthon 
de départ est la méso-diaminophénylporphyrine DAPP α2. Cette dernière est une porphyrine méso-
substituée de type trans-A2B2, elle est donĐ oďtenue à partir d’un dipǇrroŵĠthane et d’un aldĠhǇde 
en milieu acide selon la méthode de Lindsey (Schéma 28).39,40,93 
Pour obtenir la DAPP α2 il y a 2 possibilités, partir du dipyrrométhane avec un ortho-
nitrobenzyle ou de celui avec un 3,5-diméthoxyphényle. Mais Lindsey a démontré que la présence de 
groupements électro-donneurs en position méta permettait de conduire à la porphyrine avec un 
maximum de rendement et sans scrambling. Logiquement, nous avons donc décidé de partir du 
dipyrrométhane 3,5-diméthoxyphényle. A partir de la DAPP α2, la voie de synthèse de la porphyrine 
mono-anse 15 est similaire à celle de la porphyrine bis-anse 4. 
 
Schéma 28. Rétrosynthèse de la porphyrine mono-anse 15 
  
 Synthèse de la DAPP α2 2.3.1
La DAPP α2 est obtenue en 3 étapes à partir du 3,5-diméthoxybenzaldéhyde (Schéma 29), la 
première étape est la condensation de ce dernier avec une molécule de pyrrole en présence de 2 
équivalents de TFA.103 Le pyrrole est placé en excès (25 éq.) et sert de solvant dans le but d’Ġǀiter 
toute Đondensation d’un aldĠhǇde sur le dipǇrroŵĠthane Đe Ƌui Đonduirait à la forŵation de la 
porphyrine méso-tétra-3,5-diméthoxyphénylporphyrine. Les dipyrrométhanes sont connus pour être 
sensibles à la lumière et à la présence de dioxygène car dans Đes Đonditions ils s’oǆǇdent en 
dipyrrométhènes qui ne peuvent réagir avec le pyrrole. La formation de ce produit satellite ne peut 
ġtre totaleŵent ĠǀitĠe ŵais en ŵanipulant à l’aďri de la luŵiğre et en utilisant du pǇrrole dĠgazĠ à 
l’argon, elle peut ġtre ŵiniŵisĠe. áprğs une purifiĐation par Đhroŵatographie sur gel de siliĐe à l’aďri 
de la lumière et une précipitation dans le pentane, le dipyrrométhane 3,5-diméthoxyphényle est 
isolé avec un rendement de 71%. 
                                                          
103 S. Balieu, Z. Halime, M. Lachkar, B. Boitrel, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2008, 12, 1223–1231. 
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Schéma 29. SǇŶthğse de la DAPP α2 
La seconde étape est la condensation du dipyrrométhane 3,5-diméthoxyphényle avec un 
équivalent de 2-nitroďenzaldĠhǇde dans le DCM dĠgazĠ par ďullage d’argon et en prĠsenĐe de Ϯ 
équivalents de TFA pour mener au porphyrinogène. Après une nuit, de la DDQ est ajoutée afin 
d’oǆǇder Đe dernier en porphǇrine et Đela Đonduit à la dinitro-phénylporphyrine DNPP avec un 
rendeŵent de ϭϲ%. Nous l’aǀons ǀu dans le Chapitre 1, Đe Ƌui est iŵportant dans Đette Ġtape Đ’est la 
nature du solǀant, Đelle de l’aĐide et la ĐonĐentration des rĠaĐtifs. Nous nous soŵŵes donĐ plaĐĠs 
dans les conditions optimales décrites par Lindsey, autrement dit dans le DCM en présence de 2 
équivalents TFA et la concentration des réactifs est de 10-2 M. 
Après purification de la DNPP, celle-Đi est engagĠe dans l’Ġtape de rĠduĐtion des fonĐtions 
nitro dans l’aĐide ĐhlorhǇdriƋue ĐonĐentrĠ à ϯϳ% en prĠsenĐe de Đhlorure d’Ġtain pendant ϰϴ heures 
à température ambiante. Cela conduit à un mélange des deux atropoisomères de la DAPP avec un 
rendement global de réduction de 78% (Schéma 29). Les deux atropoisomères α2 et αβ de la DAPP 
sont séparables par colonne chromatographique sur gel de silice et la DAPP α2 est isolée avec un 
rendeŵent de ϯϮ%. Il est possiďle d’augŵenter Đe rendeŵent en rĠalisant une atropoisomérisation 
de la DAPP αβ dans les conditions de Lindsey, ceci conduit à la DAPP α2 avec un rendement enrichi 
qui est de 60% pour cette isomérisation (Schéma 30).46  
 
Schéma 30. EŶƌiĐhisseŵeŶt eŶ DAPP α2 eŶ utilisaŶt la ŵĠthode d’atƌopoisoŵĠƌisatioŶ de LiŶdseǇ. 
 
 Synthèse de la porphyrine mono-anse 15  2.3.2
La porphyrine mono-anse 15 est obtenue en 3 étapes à partir de la DAPP α2 (Schéma 31), la 
preŵiğre Ġtape est l’aĐǇlation des fonĐtions aŵine par le Đhlorure de l’aĐide ϯ-
(chlorométhyl)benzoïque, la porphyrine bis-piquet chlorobenzylique 21 est alors obtenue avec un 
rendement de 90%. Puis celle-ci est mise en réaction en prĠsenĐe de l’anion du ŵalonate d’ĠthǇle en 
solution dans l’Ġthanol pour forŵer l’anse diester et Đonduire à la porphǇrine 22 avec un rendement 
de 70%. La dernière étape est la saponification en milieu basique des fonctions ester portées par 
l’anse de la porphyrine 22 suiǀie d’une dĠĐarďoǆǇlation et la porphǇrine ŵono-anse 15 est obtenue 
avec un rendement de 50%. La porphyrine 15 a été caractérisée par RMN 1H, son spectre est 
ĐaraĐtĠristiƋue d’une porphǇrine aǀeĐ une anse ferŵĠe en trans aǀeĐ un seul aĐide suspendu puisque 
les protons β-pyrroliques sont représentés par 4 doublets (cf. Figure 48). 
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Schéma 31. Synthèse de la porphyrine mono-aŶse ϭϱ à paƌtiƌ de la DAPP α2 
 
2.4 Synthèse de porphyrines hydrosolubles à anses  
Les porphǇrines à anses dĠǀeloppĠes au laďoratoire n’Ġtant pas hǇdrosoluďles, nous aǀons 
ǀoulu sǇnthĠtiser des porphǇrines hǇdrosoluďles afin d’Ġtudier leurs propriĠtĠs de Đoordination dans 
l’eau. Ces porphǇrines auront-elles les mêmes propriétés de coordination, les mêmes dynamiques, 
une fois dans l’eau ? Pour répondre à ces questions, nous avons envisagé deux stratégies de synthèse 
pour aĐĐĠder à des porphǇrines soluďles dans l’eau en restant le plus proĐhe possiďle des ǀoies de 
synthèse déjà décrites pour les porphyrines à anse(s) 4 et 15. Nous ne traǀaillerons Ƌu’aǀeĐ les 
porphyrines mono-anse Đar elles sont fonĐtionnalisaďles sans aǀoir à touĐher à la struĐture de l’anse 
(Figure 46Ϳ. Le Đhoiǆ du groupeŵent hǇdrosoluďilisant s’est portĠ sur des heǆaĠthǇlğnes glǇĐol ;HEGͿ 
Đar Đes groupeŵents ont l’aǀantage d’ġtre non seuleŵent solubles dans l’eau, ŵais Ġgaleŵent dans 
les solǀants organiƋues Đe Ƌui n’est pas le Đas des sels d’aŵŵoniuŵ ou de pǇridiniuŵ, Ġgaleŵent 
hydrosolubilisants.  
 
Figure 46. Molécules ciblées pour la synthèse de porphyrines hydrosolubles à anse. 
La preŵiğre stratĠgie est d’introduire des fonĐtions alĐǇne terŵinales afin de pouǀoir ajouter 
un groupement hydrosolubilisant par chimie « click ». Avec cette méthode deux porphyrines 
différentes sont ǀisĠes, une porphǇrine Đontenant ϰ points d’anĐrage pour les HEG, la porphyrine 23 
tandis que la porphyrine 24 n’en possğdent Ƌue deuǆ ;Figure 46). La deuxième stratégie est de partir 
de la porphyrine 15 en commençant par déprotéger les fonctions hydroxyles du résorcinol, puis en 
les alkylant avec un hexaéthylène glycol tosylé pour conduire à la porphyrine hydrosoluble 16.  
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 Synthèse de chélates hydrosolubles par chimie « click » 2.4.1
Nous avons choisi d’intĠgrer les fonĐtions alcyne en tout début de synthèse, dès la formation 
du dipyrrométhane. Celui-ci est obtenu en 2 étapes à partir du 4-hydroxy-benzaldéhyde (Schéma 32). 
La première étape est le greffage du groupe propargyle par O-alkylation, tout d’aďord le 4-hydroxy-
benzaldéhyde est dĠprotonĠ par du Đarďonate de potassiuŵ dans l’aĐĠtone, puis le ďroŵure de 
propargyle est ajouté et le milieu est chauffé à reflux pendant 1 nuit. Cela conduit au composé 27 de 
manière quantitative et sans purification. La deuxième étape est la synthèse du dipyrrométhane 28 
avec 25 équivalents de pyrrole dégazé à l'argon en présence d'un équivalent d'acide trifluoroacétique 
avec un rendement de 49%. Ce faiďle rendeŵent peut s’eǆpliƋuer par l’Ġtat du dipǇrroŵĠthane 28, 
Ƌui est sous la forŵe d’une huile, il est donĐ enĐore plus sensiďle à l’air et à la luŵiğre.  
 
Schéma 32. Synthèse du dipyrrométhane 28. 
 
2.4.1.1 Synthèse de la porphyrine mono-anse 32 
En ce qui concerne le reste de la synthèse, elle est équivalente à la voie de synthèse décrite 
pour la porphyrine 15. La porphyrine 29 est oďtenue aǀeĐ un rendeŵent de ϭϮ% à partir d’un 
équivalent du dipyrrométhane 28 et d’un ĠƋuiǀalent du Ϯ-nitrobenzaldéhyde en présence de 1.8 éq. 
de TFá dans le DCM dĠgazĠ par ďullage d’argon.  
 
Schéma 33. Synthèse de la mono-anse 32. 
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Puis les fonctions nitro de la porphyrine 29 sont rĠduites dans un ŵĠlange Ϯ.ϱ:ϭ d’HCl ϭϮM et 
d’Ġthanol aďsolu en prĠsenĐe de sels d’Ġtain à ϱϬ °C pour Đonduire au ŵĠlange des deuǆ 
atropoisomères de la porphyrine DAPP. La porphyrine ϯϬ α2 est séparable de la porphyrine ϯϬ αβ et 
elle est obtenue avec un rendement de 64%. Ce rendement est supérieur au rendement statistique 
attendu, cela peut être dû au fait que le milieu réactionnel a été chauffé à 50 °C pendant 48h et ceci 
déplacerait les équilibres. Puis la porphyrine ϯϬ α2 est acylée par le Đhlorure de l’aĐide ϯ-
(chlorométhyl)benzoïque en présence de TEA dans le THF pour conduire à la porphyrine 31 avec un 
rendement de 60%. Enfin, une double condensation du malonate de diéthyle sur la porphyrine 31 en 
milieu basique dans le DCM conduit à la porphyrine mono-anse 32 avec un rendement de 65% 
(Schéma 33). 
Le spectre RMN 1H de Đe produit est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe sǇŵĠtriƋue puisƋu’elle 
possğde Ϯ plans de sǇŵĠtrie ainsi par eǆeŵple, les protons β-pyrroliques ne donnent que deux 
singulets intégrant pour 4H (Figure 47). 
 
Figure 47. Vue apicale de la porphyrine 32. 
 
2.4.1.2 Tentative de synthèse de la mono-anse monoacide bis-propargyle 33 
áfin d’oďtenir la porphǇrine Điďle 33, on engage la porphyrine 32 dans une étape de 
saponifiĐation des fonĐtions ester suiǀie d’une dĠĐarďoǆǇlation rĠalisĠe dans le THF anhǇdre en 
prĠsenĐe d’une solution de KOH dans l’Ġthanol anhǇdre. Cette rĠaĐtion conduit à la porphyrine 33 
ŵais en prĠsenĐe d’autres produits ;Schéma 34). 
 
Schéma 34. Saponification puis décarboxylation de la porphyrine 32. 
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En effet, cette manipulation conduit à la formation de 3 à 4 produits de même masse molaire 
mais dont les Rfs sont différents bien que très proches en CCM dans le CHCl3/CH3OH (99:1). Ils sont 
donc difficilement séparables mais 3 fractions ont quand même pu être obtenues. Les spectres RMN 
1H de ces fractions ont été enregistrés sur un spectromètre de 500 MHz dans le CDCl3 et 
l’interprĠtation de Đes speĐtres a perŵis de proposer les structures des porphyrines 18, 19 et 33 
(Figure 48). Le spectre RMN du produit 33 présente deux triplets intégrant chacun pour 1H à 2.66 et 
2.70 ppm correspondant aux deux protons de la fonction alcyne qui ne sont pas équivalents (Figure 
48c). Le spectre RMN de la porphyrine 19 ne présente pas de signaux dans la zone des protons 
alcyne, par contre, deux triplets intégrant chacun pour 1H sont présents à 7.10 et 7.15 ppm (Figure 
48aͿ. Ils ont ĠtĠ attriďuĠs auǆ protons HϮ et HϮ’ de deuǆ fonĐtions allğne et ĐeĐi a perŵis de ĐonĐlure 
que la porphyrine 19 portaient deux fonctions allène. Le produit 18 a un spectre RMN présentant un 
triplet à 2.66 ppm et un triplet à 7.15 ppm intégrant chacun pour 1H, ceci nous a permis de statuer 
que la porphyrine 18 porte une fonction allène et une fonction alcyne. Notons que dans les fractions 
comportant les porphyrines 18 et 19, un produit minoritaire attribué au composé ϭϴ’ est présent. 
 
Figure 48. Spectres RMN 1H des porphyrines 18, 19 et 33 : zone des protons alcyne et allène. Conditions : CDCl3, 500 MHz, 
298 K. 
Il s’aǀğre Ƌue les fonctions oxo-propargyle se réarrangent en fonctions alkoxy-allène 
lorsƋu’elles sont ĐhauffĠes en milieu basique (Figure 49).104 Lors de la réaction de 
saponification/décarboxylation des fonctions ester, il se produit donc un réarrangement soit des 
deux fonctions propargyle pour conduire à la porphyrine 19, soit sur d’une seule fonction pour 
conduire aux porphyrines 18 et ϭϴ’ ou encore d’aucune des deux fonctions pour conduire au produit 
33 désiré mais avec 9% de rendement seulement, le produit majoritaire étant la porphyrine 18 
(Schéma 34).  
                                                          
104 A. Stephen K. Hashmi, "Synthesis of Allenes by Isomerization Reactions", in Modern Allene Chemistry, 2008, 
pp. 2–50 
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Figure 49. Réarrangement de l'éther propargylique en alkoxy-allène. 
Il faudra donc considérer de réaliser la réaction de chimie « click » aǀant l’Ġtape de 
saponification/décarboxylation pour éviter la formation de fonction(s) allène. La réalisation de la 
porphyrine hydrosoluble par cette voie a alors ĠtĠ ŵise de ĐôtĠ pour se ĐonĐentrer sur l’autre ǀoie de 
synthèse moins convergente mais avec laquelle toutes les étapes de synthèse sont maitrisées.105 
 
 Synthèse de la porphyrine hydrosoluble mono-anse 16 2.4.2
Le Schéma 35 représente le chemin rétrosynthétique de la porphyrine hydrosoluble mono-
anse 16, elle est obtenue en alkylant les fonctions hydroxyle de la porphyrine mono-anse 25 avec un 
hexaéthylène glycol tosylé à synthétiser au préalable, cette étape nécessitera de protéger l’acide 
ĐarďoǆǇliƋue de l’anse par la métallation au bismuth. La porphyrine 25 provient elle-même du clivage 
des méthyles des fonctions éthers de la porphyrine 15. 
 
Schéma 35. Rétrosynthèse de la porphyrine mono-anse hydrosoluble 16. 
 
2.4.2.1 Synthèse et caractérisation du complexe de bismuth 25
Bi
 
Le complexe de bismuth 25Bi est obtenu en 2 étapes à partir de la porphyrine 15 (Schéma 
36), la première étape est une déprotection des fonctions alcool du résorcinol, elle s’effeĐtue avec un 
large excès de triĐhlorure d’aluŵiniuŵ dans un mélange 4:1 de DCM/Et2S à 40 °C pendant 24h sous 
argon pour mener à la synthèse de la porphyrine 25. Puis, cette dernière est métallée par le bismuth 
afin de protĠger l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue d’une alkǇlation, Đar dans Đe Đas-là la porphyrine perdrait tous 
les avantages apportés par la présence du contre-ion intramoléculaire. 
                                                          
105 Il a même été possible de former une porphyrine mono-anse contenant 5 bras octaéthylène glycol 
précédémment au laboratoire mais en très faible quantité (<5 mg). 
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Schéma 36. Accès au complexe 25Bi à partie de la porphyrine 15. 
Ces trois composés ont été caractérisés pas spectroscopies RMN 1H, 2D COSY et 2D HMQC. 
Une partie de leur spectre RMN 1H est présentée dans la Figure 50, on peut voir que tous les protons 
β-pyrroliques ne sont pas équivalents ainsi que ceux portés par les groupements 3,5-diméthoxy ou 
3,5-dihydroxyphényle, ces derniers donnent donc 6 singulets. En effet, les protons Ha/Ha’ et Hc/Hc’ 
ne sont pas équivalents car les uns sont du ĐôtĠ de l’anse tandis Ƌue les autres pointent ǀers l’autre 
faĐe de la porphǇrine. De plus, les protons HĐ et HĐ’ ne sont pas ĠƋuiǀalents Đar l’un est du ĐôtĠ de 
l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue de l’anse alors Ƌue l’autre est du ĐôtĠ de son proton en position α, il en ǀa de 
ŵġŵe pour les protons Ha/Ha’ et Hď/Hď’.  
 
Figure 50. Spectres RMN 1H des porphyrines 15, 25 et du complexe 25Bi : zone des protons aromatiques. Conditions : 
CDCl3 (500 MHz, 298 K). * = solvants. 
 
2.4.2.2 Synthèse de la porphyrine mono-anse hydrosoluble 16 
áfin d’oďtenir Đette porphǇrine il faut sǇnthĠtiser en parallğle l’heǆaĠthǇlğne glǇĐol tosǇlĠ, 
celui-ci est obtenu en ajoutant le méthylhexaéthylène glycol au chlorure de tosyle dans le DCM 
anhydre en présence de pyridine à 0 °C. Le mélange réactionnel est ensuite agité à température 
ambiante pendant une nuit (Schéma 37). Le produit 26 est alors obtenu avec un rendement de 89%. 
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Schéma 37. SǇŶthğse de l’heǆaĠthǇlğŶe glǇĐol tosǇlĠ Ϯϲ. 
 Deux voies de synthèse sont envisageables pour conduire à la porphyrine 16 à partir du 
complexe 25Bi, elles sont décrites dans le Schéma 38. La différence repose sur le choix de la base et 
du solvant utilisé, la première voie utilise du K2CO3 dans le DMF anhydre à 75 °C, on obtient alors la 
porphyrine hydrosoluble de bismuth 16Bi avec un rendement de 46%, il faudra une autre étape de 
déprotection avec une solution d’HCl pour oďtenir la ďase liďre. Par contre, la deuxième voie utilise 
du NaH dans le THF anhydre et on accède directement à la base libre 16 avec un rendement de 49%. 
Mais avec cette dernière voie des produits de suralkylation ont été observés très difficilement 
séparables (penta-HEG, Hexa-PEG au lieu de tétra-PEG), ceci montre que le NaH est une base trop 
forte et Ƌu’une dĠŵetallation partielle ǀoire une alkǇlation des pǇrroles de la porphǇrine ont lieu.  
 La porphyrine 16 a été pleinement caractérisée par spectroscopies RMN, par spectroscopie 
UV-visible et par spectrométrie de masse ESI-HRMS. 
 
Schéma 38. Les deuǆ voies d’aĐĐğs à la poƌphǇƌiŶe hǇdƌosoluďle ϭϲ. 
 
 Etudes de métallation de la porphyrine 16 avec du Pb(II) et du Bi(III)  2.4.3
Tout d’aďord, la porphyrine mono-anse 16 est bien soluďle dans l’eau à une concentration de 
0.76 mM et à pH 7. En ce qui concerne la coordination du bismuth suivie par spectroscopie UV-
visible, la porphyrine 16 se comporte de manière semblable à la porphyrine 15, la métallation quasi-
totale se produit en environ 10 h à température ambiante dans le DMSO en présence de 5 éq. de 
Bi(NO3)3 (Figure 51). 
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Figure 51. Suivi cinétique de la métallation de la porphyrine 16 par le Bi(NO3)3 suivi par spectroscopie UV-visible. 
Conditions : DMSO, 10 éq. de DIPEA, C0 = 8 µM. Points isobestiques (PI) = 381, 438 et 533 nm. 
Nous avons ensuite étudié la coordination du Pb(II) par la porphyrine hydrosoluble 16 par 
spectroscopie UV-visible (Figure 52). Lorsque 2.5 équivalents de Pb(OAc)2 sont ajoutés à la 
porphyrine base libre 16 dans le DMSO en présence de DIPEA, les bandes de la porphyrine base libre 
disparaissent (Figure 52, courbe bleue foncée) tandis que deux bandes apparaissent à 432 et 475 nm 
(Figure 52, Đourďe rougeͿ. On s’attendait à une ŵĠtallation totale et instantanée mais la présence de 
Đes deuǆ ďandes prouǀe Ƌue la ŵĠtallation n’est Ƌue partielle. Le Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire de ploŵď 
Pb-TPrP décrit dans le Chapitre 2 a sa bande de Soret à 470 nm (cf. Figure 21, p 40). La bande à 475 
nm peut donc être attribuée au complexe mononucléaire de Pb(II) 16Pb ou 16Pb, tandis que la bande à 
432 nm doit correspondre à une espèce dans laquelle le cycle porphyrinique est peu affecté. On peut 
penser à un équilibre entre la porphyrine base libre, le complexe mononucléaire de Pb(II) ou à un 
potentiel complexe dans lequel le Pb(II) serait HAT suspendu au-dessus du macrocycle 
porphyrinique, dans tous les cas cela correspond à une métallation incomplète de la porphyrine 16. 
Si on ajoute jusƋu’à ϭϬ ĠƋ. de Pď;OáĐͿ2, la ďande à ϰϯϮ nŵ s’intensifie tandis Ƌue l’autre se dĠplaĐe 
légèreŵent ǀers le rouge à ϰϴϬ nŵ, la ŵĠtallation n’est donĐ toujours pas totale ;Figure 52, courbe 
bleue claire). Ceci est étonnant et signifie que les bras HEG ne sont pas innocents dans le processus 
de ŵĠtallation du Pď;IIͿ, ils ďloƋueraient l’aĐĐğs du Pď;IIͿ à la porphǇrine en interagissant aǀeĐ Đe 
dernier. Et enĐore plus Ġtonnant, lorsƋue l’on tente de rĠaliser une transŵetallation PďBi en 
ajoutant 5 éq. de Bi(NO3)3 au ŵĠlange, l’ĠƋuiliďre est presƋue totaleŵent dĠplaĐĠ ǀers la ou les 
espèce(s) dont la bande de Soret est à 432 nm (Figure 52, courbe rose). La bande à 475 nm restante 
peut correspondre au complexe mononucléaire de plomb ou de bismuth puisque sa bande de Soret 
est à ϰϳϮ nŵ, ŵais son intensitĠ tĠŵoigne d’une trğs faiďle transŵetallation PďBi. On peut donc 
ĐonĐlure Ƌue l’insertion du Pď;IIͿ dans la porphǇrine est perturďĠe par la présence des bras 
polyéthylène glycol (PEG), en effet, les PEG sont connus pour interagir avec les cations métalliques, 
en s’enroulant autour d’euǆ.106  
                                                          
106 N. Uekawa, M. Endo, K. Kakegawa, Y. Sasaki, Phys. Chem. Chem. Phys., 2000, 2, 5485–5490. 
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Figure 52. Etude du processus de transmetallation PbBi avec la porphyrine 16 suivi par spectroscopie UV-visible. 
Conditions : DMSO, 10 éq. de DIPEA, C0 = 8 µM. 
Quand la ĐonĐentration est de l’ordre du ŵiĐroŵolaire, Đoŵŵe Đ’est le Đas en speĐtrosĐopie 
UV-visible, la métallation de la porphyrine 16 n’est pas totale et cela même en présence de 10 éq. de 
Pb(OAc)2, par Đontre lorsƋu’on est à l’ĠĐhelle de ĐonĐentration de la RMN 1H ;l’ordre du ŵilliŵolaireͿ, 
la ŵĠtallation est Ƌuantitatiǀe dğs l’ajout d’ϭ ĠƋ. de Pď;OáĐͿ2 comme en témoigne la modification du 
spectre RMN 1H, on forme donc un complexe mononucléaire de Pb(II) (Figure 53b). Puis en ajoutant 
encore 1.5 éq. de Pb(OAc)2 à ce complexe, le spectre se modifie encore témoignant de la formation 
d’une nouǀelle espğĐe Ƌue l’on attriďue à un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de Pď;IIͿ ;Figure 53f). Au fur et à 
mesure des ajouts de Pb(OAc)2 au complexe mononucléaire de Pb(II), le signal des AcO
- libres en 
solution s’Ġlargit et se ďlinde passant de ϭ.ϵϭ à ϭ.ϴϯ ppŵ, siŵultanĠŵent, un signal apparait à Ϭ.Ϯϳ 
ppŵ dĠplaĐeŵent ĐhiŵiƋue ĐaraĐtĠristiƋue d’un ion áĐO- liĠ, l’un des deuǆ Pď(II) est donc lié à un ion 
acétate. Ces résultats ont de grandes similitudes avec les complexes obtenus 15Pb et 15Pb.PbOAc avec 
la porphyrine 15 en présence de Pb(OAc)2 (cf. Chapitre 1. Schéma 13). Par analogie, nous pouvons 
donc attribuer le complexe mononucléaire obtenu au complexe 16Pb dans lequel le Pb(II) est OOP en 
position « interne », et le complexe dinucléaire de Pb(II) correspondrait au complexe 16Pb.PbOAc, 
avec un Pb OOP coordiné à la porphyrine mais en position « externe » et l’autre Pď;IIͿ HáT liĠ à l’anse 
et à un ion acétate (Figure 53). 
Les études de métallation de la porphyrine 16 par le Pb(II) ne donnent donc pas les mêmes 
résultats en spectroscopie RMN 1H et en spectroscopie UV-visible, plus la concentration de 16 est 
faible et plus la présence des bras HEG influe la métallation de cette dernière. Pour le moment, nous 
n’aǀons pas de rĠponse à apporter à Đe phĠnoŵğne de dilution. 
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Figure 53. (a-f) Titrage de la porphyrine hydrosoluble 16 avec du Pb(OAc)2 suivi par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : 
DMSO-d6, 10 éq. de DIPEA, 500 MHz, 298K. 
Par contre, les études de métallation de la porphyrine 16 par le Bi(III) réalisées en 
spectroscopie RMN 1H et en spectroscopie UV-visible montrent des résultats moins disparates, la 
métallation a lieu quantitativement dans le DMSO en prĠsenĐe de DIPEá, ďien Ƌu’elle soit plus rapide 
à des ĐonĐentrations à l’ĠĐhelle de la RMN 1H.  
 
Figure 54. Etude cinétique de métallation de la porphyrine 16 par 5 éq. de Bi(NO3)3 suivie par spectroscopie RMN 
1H. b) 
Ajout de 5 éq. de Bi(NO3)3 à la porphyrine hydrosoluble base libre 16. (c-e) Suivi cinétique toutes les 5 min. f) Spectre 
RMN 1H du complexe 16Bi après environ 7h. Conditions : DMSO-d6, 10 éq. de DIPEA, 500 MHz, 298 K. 
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La Figure 54 représente le suivi cinétique par spectroscopie RMN 1H de métallation de la 
porphyrine 16 par 5 éq. du Bi(NO3)3 dans le DMSO-d6 en présence de 10 éq. de DIPEA et à 
température ambiante. Instantanément il ne se forme que 22% du complexe mononucléaire 16Bi 
(Figure 54b), mais la formation de ce dernier est quasi-quantitative après 15 min, puisque sa 
proportion atteint déjà les 88% (Figure 54eͿ. Il faut noter Ƌu’aprğs ϳh, seul le Đoŵpleǆe 16Bi est 
prĠsent en solution, il n’Ǉ a auĐune traĐe d’un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de Bi(III) ďien Ƌu’il reste toujours 
4 éq. de Bi(III) libres en solution.  
En conclusion de ces études de coordination du Pb(II) et du Bi(III), la porphyrine 16 a pu être 
synthétisée à l’ĠĐhelle de la centaine de miligrammes. L’hǇdrosoluďilitĠ de Đette porphǇrine a ĠtĠ 
ĐonfirŵĠe par soluďilisation dans de l’eau distillĠe à pH ϲ-ϳ à une ĐonĐentration à l’ĠĐhelle du 
milimolaire. La métallation de 16 par le Pb(II) et le Bi(III) ont été étudiées par spectroscopie UV-
visible et RMN 1H dans le DMSO, la métallation par le Bi(III) est toujours quantitative et conduit au 
complexe 16Bi (en environ 10h et 20 min respectivement) alors que pour le Pb(II), les résultats ne se 
rejoignent pas. En effet, en spectroscopie UV-visible, la métallation par le Pb(II) est incomplète et 
cela même quand le Pb(OAc)2 est en eǆĐğs, alors Ƌu’en RMN 1H, la métallation de 16 conduit à 16Pb 
avec 1 éq. de Pb(OAc)2, puis au complexe dinucléaire 16Pb.PbOAc en rajoutant 1.5 éq. de Pb(OAc)2 à 
la porphyrine métallée 16Pb. Des études approfondies de métallation de 16 par le Pb(II) et Bi(III) 
seront réalisées prochainement afin de savoir si les propriétés de coordination de 16 sont toujours 
convenables en solution aqueuse. 
 
3 Méthode de radio-marquage au 213Bi : élution, détection, quantification 
3.1 Source radioactive utilisée  
Le 213Bi est oďtenu à partir d’un gĠnĠrateur ĐonstituĠ de 225Ac, celui-Đi est fourni par l’Institut 
Trans-Uranium (ITU) de Karlsruhe en Allemagne tous les 2-ϯ ŵois, ŵais nous n’aǀons pu aĐĐĠder au 
générateur Ƌu’une à deuǆ fois par an. Le générateur 225Ac/213Bi se prĠsente sous la forŵe d’une 
Đolonne d’Ġlution ĐoŵposĠe d’une rĠsine ĠĐhangeuse de Đations áG-MP 50 (Figure 55).107 La colonne 
est entourĠe d’un ĐǇlindre en ploŵď pour protĠger le ŵanipulateur au Đours de l’Ġlution. Dans le ďut 
d’assurer une longue ǀie du gĠnĠrateur les radio-isotopes 225Ac sont répartis sur les deux tiers de la 
colonne ainsi la dégradation radiolytique de la résine est limitée (Figure 55c). Ce type de générateur 
peut être utilisé pendant 3 semaines, au-delà de Đe dĠlai l’aĐtiǀitĠ radioaĐtiǀe de l’ĠĐhantillon est 
trop faible pour un radio-marquage. 
 
Figure 55. Générateur 225Ac/213Bi ;Iŵages tiƌĠes du ƌappoƌt aŶŶuel de l’ITU ϮϬϬϵͿ. 
                                                          
107 M. R. McDevitt, R. D. Finn, G. Sgouros, D. Ma, D. A. Scheinberg, Applied Radiation and Isotopes, 1999, 50, 
895–904. 
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3.2 TeĐhŶiƋue d’ĠlutioŶ du 213Bi et radio-marquage des ligands 
Le générateur 225Ac/213Bi est ĐoŵposĠ d’une Đolonne ĠĐhangeuse de Đations, en fonĐtion du 
pH de la solution éluante on peut donc obtenir sélectivement un seul type de cation. Le 213Bi est donc 
sélectivement élué avec 60Ϭ µL d’une solution Đontenant un ŵĠlange ϭ:ϭ de NaI ;Ϭ.ϭ M) et de HCl 
(0.1 MͿ à une ǀitesse d’enǀiron ϭ ŵL.ŵin-1 selon le protocole standard décrit par Scheinberg et al. en 
1999 (Figure 56.1).107 áǀeĐ Đette teĐhniƋue, les rendeŵents d’Ġlution sont d’enǀiron ϵϬ% et il est 
possiďle de rĠaliser une Ġlution toutes les deuǆ heures aǀeĐ un ŵaǆiŵuŵ d’aĐtiǀitĠ. Le 213Bi est 
obtenu sous forme d’iodures de ďisŵuth BiI3 et BiI4- à une ĐonĐentration d’enǀiron Ϭ.ϯ nM pour une 
aĐtiǀitĠ d’enǀiron ϭϰϬϬ µCi/ŵL.  
áfin d’effeĐtuer le radio-ŵarƋuage des porphǇrines, ϭϮϬ µL de l’Ġluat sont ajoutĠs à une 
solution contenant 12 µL de soude à 1 M, ϱϬ µL d’une solution tampon Tris à 2 M et 15 µL de solution 
de la porphǇrine à ϭϱϵ µM. Le pH de l’Ġluat Ġtant d’enǀiron ϭ, la Đoŵpleǆation du 213Bi par les 
porphǇrines n’est pas possiďle, en effet à Đe pH la porphǇrine est protonĠe le ŵilieu est donc 
neutralisé par une solution aqueuse de soude. Les porphyrines à anses 4, 14 et 15 n’Ġtant pas 
hydrosolubles, elles sont en solution dans un mélange 1:1 THF/EtOH ce qui représente une quantité 
de solvant organique de 5% du volume total de la solution de radio-marquage. 
 
Figure 56. Radio-marquage au 213Bi. 1) Elution du 213Bi. 2) Métallation des ligands 3) CCM puis radio-révélation. 
 
3.3 Mesure de la radioactivité et quantification du radio-marquage  
Le comptage radioactif de l’Ġluat s’effeĐtue par un sĐintillateur ĐaliďrĠ NaI;TIͿ ;RaǇTest, 
France). En ce qui concerne la quantification du radio-ŵarƋuage, les teĐhniƋues d’analǇse phǇsiĐo-
chimiques usuelles (UV, RMN) ne sont pas applicables. En effet la quantité du 213Bi est à l’ĠĐhelle du 
picomolaire, les solutions sont donc trop peu concentrées en 213Bi pour utiliser ces méthodes. Nous 
utilisons alors une méthode radiochimique plus sensible, la chromatographie sur couche mince 
(CCM) radio-révélée (Figure 56.ϯͿ. Il s’agit d’effeĐtuer un dĠpôt d’un aliƋuote de la solution de radio-
marquage sur la CCM et de la faire migrer dans un éluant DCM/MeOH (9:1), dans ces conditions le 
213Bi non complexé reste à Rf0 et seule la porphyrine radio-marquée ou non migre. Puis la CCM est 
révélée à l’aide d’un sǇstğŵe « phosphorimager » (Typhoon 9410) cela passe par son impression sur 
une plaque photosensible. Cette plaque est ensuite scannée et l’intensitĠ des taĐhes de migration est 
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quantifiée par le logiciel Image Quant (Figure 57Ϳ. CeĐi perŵet d’oďtenir le pourĐentage de 
porphyrine radio-marquée par rapport à la quantité de 213Bi restée à Rf0. 
 
Figure 57. CCM radio-ƌĠvĠlĠe et iŶtĠgƌatioŶ de l’iŶteŶsitĠ des taĐhes de ŵigƌatioŶ. 
 
4 IŶĐoƌpoƌatioŶ daŶs les poƌphǇƌiŶes à aŶse;sͿ d’uŶ α-émetteur : le 213Bi 
Les études antérieures de radio-marquage ont prouvé que 4 était le ligand le plus prometteur 
parmi tous les chélates synthétisés actuellement au laboratoire. Il était donc logique de commencer 
à étudier celui-ci, dans différentes conditions (pH, température) pour ensuite tenter de transposer le 
processus de transmétallation PbBi au Bi « chaud ». Puis l’Ġtude de la porphyrine 14 nous 
permettra de nous plaĐer dans le Đas de figure où l’antiĐorps serait greffĠ sur l’acide carboxylique 
activé de la porphyrine 20. Nous saurons ainsi si le chélate une fois immunoconjugué conserve ses 
propriétés de coordination du 213Bi. Finalement nous étudierons le radio-marquage des porphyrines 
mono-anse mono-acide 15 et 16. 
 
4.1 Etudes de radio-marquage de 4 par le 213Bi 
Il faut ici noter que les expériences de radio-marquage au 213Bi ne sont pas reproductibles à 
100%, les résultats varient en fonction de plusieurs paramètres : le générateur d’225áĐ, l’aĐtiǀitĠ 
radioaĐtiǀe de l’Ġluat, les interǀalles d’Ġlution,… Les donnĠes apportĠes sont donĐ une ŵoǇenne de 
manipulations effectuées au cours de mes trois années de thèse. 
 
 Influence du pH et de la température suƌ le tauǆ d’iŶĐoƌpoƌatioŶ du 213Bi 4.1.1
Lors des précédents tests de complexation du Bi « chaud », le pH optiŵal n’a pas ĠtĠ 
confirmé. Il oscillait entre 7 et 8. La première étude a donc été de déterminer avec quel pH le taux 
d’inĐorporation est ŵaǆiŵal. Pour aǀoir un pH de ϳ ou de ϴ, nous utilisons une solution tampon 
Tris.HCl/Tris (pKa = 8,2) à 2 M. Les résultats ont révélé Ƌue le tauǆ d’inĐorporation du 213Bi dans 4 est 
plus élevé à pH 7 (Figure 58). En effet, au bout de 10 min à température ambiante, le taux 
d’inĐorporation est de 33% à pH ϳ alors Ƌu’il n’est Ƌue de ϭϱ% à pH 8.108 
La température est également un facteur qui a été étudié. A pH 7, nous avons observé que le 
tauǆ d’inĐorporation du 213Bi dans 4 était aussi bon à teŵpĠrature aŵďiante Ƌu’à ϳϱ °C (Figure 58). 
Ceci est un résultat très encourageant car une fois greffé sur anticorps, nous ne pourrons dépasser 
                                                          
108 Le ligand 4 est utilisé en large excès, sa concentration est de 160 µM et le rapport 4/213Bi est d’enǀiron 
2000:1 en fonĐtion de l’aĐtiǀitĠ de l’Ġluat. Cette ĐonĐentration sera toujours le ŵġŵe pour les Ġtudes suiǀantes 
à moins que je ne le précise. 
 Chapitre 2 
 
~ 91 ~ 
 
les 40 °C pour incorporer le Bi « chaud » dans 4. Au-delà, l’antiĐorps risƋue d’ġtre dĠnaturĠ. Les 
études ont donc été poursuivies à température ambiante. 
 
Figure 58. Influence du pH et de la température sur le taux d'incorporation du 213Bi dans la porphyrine 4. 
 
 Transposition du processus de transmétallation PbBi au 213Bi 4.1.2
Précédemment, il a été prouvé que la précomplexation de la porphyrine 4 par du plomb 
accélérait considérablement la ǀitesse d’insertion du Bi « froid » au sein du ŵaĐroĐǇĐle d’un faĐteur 
300 grâce à un processus de transmétallation PbBi.18 Dans la suite de ces travaux, nous avons voulu 
vérifier si ce phénomène était transposable au Bi « chaud » et si Đ’est le Đas, est-ce que la présence 
seule de plomb dans le milieu suffit, ou si Đ’est la Đoŵďinaison du ploŵď et des ions AcO- qui permet 
d’oďtenir un ďon tauǆ d’inĐorporation aǀeĐ une cinétique rapide. Car si les ions acétate ne sont pas 
nĠĐessaires, Đ’est Ƌue le Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de ploŵď 4Pb2 suffit à accélérer le taux 
d’inĐorporation du 213Bi dans la porphyrine 4. Par Đontre en prĠsenĐe d’ions aĐĠtate, Đeuǆ-ci peuvent 
interǀenir dans l’Ġtape de dĠĐonǀolution du 213Bi3+ et donc accélérer son insertion dans la porphyrine. 
 
4.1.2.1 Etudes de radio-marquage  au 
213
Bi de la porphyrine 4 en présence de Pb « froid » 
Le premier paramètre étudié est le pH avec la porphyrine 4 en présence ou en absence de 
plomb à pH 7 et à pH 8, à température ambiante et avec une solution tampon Tris 2 M. Les résultats 
de cette expérience sont présentés dans la Figure 59. On peut ǀoir Ƌu’au ďout de 10 min, le taux 
d’inĐorporation du 213Bi dans la porphyrine 4 est plus élevé à pH ϴ Ƌu’à pH 7 en présence de 2 éq. de 
Pb(OAc)2 Ƌu’en aďsenĐe de Pď « froid » respectivement 71% contre 55% (Figure 59, courbe violette et 
verte respectivement). Le pH optimal en présence de Pb(II) est donc pH 8. Insistons sur le fait que le 
pourcentage d’insertion est plus ĠleǀĠ en prĠsenĐe de Pb(II) ;jusƋu’à ϳϯ%Ϳ, en effet sans ploŵď Đelui-
ci ne dépasse pas les 41% (Figure 59, courbe bleue). Ceci prouve que la présence de plomb « froid » 
aĐĐĠlğre et donĐ augŵente l’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4. Nous avons donc prouvé avec 
ces expériences que la transmétallation Pb213Bi aǀait ďien lieu, et ĐeĐi perŵet d’atteindre un taux 
d’inĐorporation du 213Bi allant jusƋu’à 73%. Ceci est un résultat sans précédent, que ce soit avec des 
porphǇrines ou aǀeĐ un autre ligand utilisĠ en α-RIT. 
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Figure 59. Influence de la présence de Pb(OAc)2 sur le taux d'incorporation du 
213Bi à pH 7 et pH 8. 
A la lecture de ces résultats nous avons poursuivi les expériences avec la porphyrine 4 en 
présence ou en absence de Pb(OAc)2, en présence d’áĐONa et aǀeĐ le Đoŵpleǆe de ploŵď prĠ-
synthétisé 4Pb2. Cette Ġtude nous perŵettra de tranĐher sur la nature de l’espèce chimique qui 
aĐĐĠlğre l’insertion du 213Bi, les ions AcO-, le Pb(II) ou le Pb(OAc)2 ? Nous avons également changé le 
ŵoŵent de l’insertion du Pď;OáĐͿ2 aǀant ou aprğs l’Ġluat de 213Bi, afin de voir si cela influe son 
insertion dans la porphyrine.  
Premièrement, ces études révèlent Ƌue la prĠsenĐe seule d’áĐO- ou de Pb(II) dans le milieu 
ne perŵet pas d’aǀoir un tauǆ ŵaǆiŵal d’inĐorporation du 213Bi. Effectivement, au bout de 10 min, le 
tauǆ d’inĐorporation est de ϯϯ% sans AcO- ni plomb, de 36% avec AcO- et de 59% avec 4Pb2 (Figure 
60, courbe bleue foncée, courbe bleue claire et courbe rouge à t10 respectivement). Deuxièmement, 
l’augŵentation de l’insertion du 213Bi en présence de Pb(II) et sans acétate est plus faible que lorsque 
du Pď;IIͿ et des ions aĐĠtate sont tous deuǆ prĠsents puisƋu’elle est de ϱϵ% Đontre ϳϬ% ;Figure 60, 
courbe rouge et courbe verte respectivement). C’est donc la présence commune de Pb(II) et d’áĐO- 
Ƌui perŵet une ĐinĠtiƋue rapide et un tauǆ d’inĐorporation ŵaǆiŵal allant ŵġŵe jusƋu’à ϴϬ% à 
température ambiante (Figure 60, courbe violette). Notons que ce taux maximal est obtenu lorsque 
le Pb(OAc)2 est ajoutĠ aǀant l’Ġluat, Đ’est-à-dire que le supposé complexe 4PbPbOAc est d’aďord 
forŵĠ puis il s’opğre une transŵetallation Pď213Bi cinétiquement plus rapide que la métallation 
directe de la porphyrine 4 base libre, grâce à une déformation de la porphyrine induite par la 
Đoordination du Pď;IIͿ. La prĠsenĐe d’ions áĐO- dans le milieu joue également un rôle, il permettrait 
de former des acétates de 213Bi et cette forme est plus facilement insérée dans la porphyrine. 
 
Figure 60. Taux d'incorporation du 213Bi en fonction de la présence de Pb(II) et d'ions AcO-. 
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4.1.2.2 Tentatives de réduction de la concentration de 4 par rapport au 
213
Bi 
Pour aǀoir un tauǆ d’inĐorporation 213Bi élevé, nos chélates sont placés en très large excès, 
environ 2000 équivalents par rapport à la quantité de 213Bi et pour les tests réalisés en présence de 
Pb « froid », 4000 équivalents de Pb(OAc)2 sont injectés. Nous avons donc tenté de réduire leur 
concentration tout en Đonserǀant un ďon tauǆ d’insertion du 213Bi. Toutes les expériences ont été 
effectuées à pH 8, à température ambiante et en prĠsenĐe d’une solution taŵpon Tris Ϯ M. 
Lorsque la concentration de la porphyrine 4 et celle du Pb(OAc)2 sont toutes les deux réduites 
d’un faĐteur ϭϬ, on observe une Đhute du tauǆ d’inĐorporation du Bi « chaud ». En effet, au bout de 
10 min, seul 10% du 213Bi est inséré au lieu de 70% avec des concentrations inchangées (Figure 61, 
courbe violette et courbe bleue respectivement). Quand on ne réduit que la concentration du 
Pb(OAc)2 d’un faĐteur 10, à t10 le tauǆ d’insertion n’est pas ďien ŵeilleur, il n’est Ƌue de 18% bien 
Ƌu’il atteigne ϯϬ% au ďout de ϮϬ ŵinutes ;Figure 61, courbe rouge). Par contre, lorsƋu’on diǀise par 
10 la concentration de 4 avec une concentration de Pb(OAc)2 inchangée, on garde un taux de 
complexation du 213Bi convenable aux alentours des 40% (Figure 61, courbe verte).  
La présence de Pb(OAc)2 permet donc de réduire la concentration de la porphyrine 4 d’un 
faĐteur ϭϬ tout en gardant un tauǆ d’insertion du 213Bi acceptable (40% à TA), mais ce taux reste 
faiďle si l’on Đonsidğre une appliĐation en α-RIT. 
 
Figure 61. Tauǆ d’iŶseƌtioŶ du 213Bi dans la porphyrine 4 en fonction de la concentration de 4 et/ou de Pb(OAc)2. 
Nous aǀons Ġgaleŵent ĠǀaluĠ l’iŵpaĐt de la ĐonĐentration de la solution taŵpon Tris sur le 
tauǆ d’inĐorporation du 213Bi. Lorsque seule la concentration du tampon Tris est divisée par 10, le 
tauǆ d’inĐorporation du 213Bi est moins élevé, en effet il passe de 70% à 35% à température ambiante 
au bout de 10 min (Figure 62, courbe bleue foncée et rouge respectivement).  
Par contre, diminuer la concentration de la solution taŵpon perŵet d’augŵenter le 
pourĐentage d’insertion du Bi « chaud » lorsque la concentration de la porphyrine 4 ou du Pb(OAc)2 
est divisée par 10. En effet, par exemple au bout de 20 min à température ambiante, avec une 
concentration de la porphyrine 4 divisée par 10, une concentration de Pb(OAc)2 inchangée et une 
solution tampon Tris à 2 M, on a ϰϭ% d’inĐorporation de 213Bi alors que dans les mêmes conditions 
avec une solution tampon Tris à 0.2 M on a ϱϰ% d’inĐorporation (Figure 62, courbe bleue rouge et 
verte respectivement).  
De plus même quand la concentration de Pb(OAc)2 est également divisée par 10 avec un 
tampon à 0.2 M, on retrouǀe un tauǆ d’inĐorporation « classique », au bout de 10 min, 
l’inĐorporation est de ϰϲ% aǀeĐ un taŵpon de Ϭ.Ϯ M (Figure 62, courbe bleue), contre 10% à 2 M, 
dans les mêmes conditions (Figure 61, courbe bleue). Par contre, quand la solution tampon Tris est à 
0.02 M, on observe quasiment aucune incorporation du 213Bi, la concentration étant trop faible pour 
maintenir un pH 8 constant (Figure 62, courbe violette).  
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En rĠsuŵĠ, diŵinuer la ĐonĐentration de la solution de taŵpon Tris perŵet d’augŵenter le 
tauǆ d’insertion de 213Bi dans la porphyrine 4 lorsƋue l’on souhaite diŵinuer la ƋuantitĠ de ligands, 
ŵais Đe tauǆ n’atteint jaŵais le tauǆ ŵaǆiŵal de ϴϬ% oďtenu aǀeĐ une solution taŵpon Tris à ϮM et 
une concentration de 4 de 160 µM (environ 2000 éq.). 
  
Figure 62. Influence de la concentration du tampon Tris suƌ le tauǆ d’iŶĐoƌpoƌatioŶ du 213Bi, à pH 8 et à TA. 
 
 Conclusion intermédiaire 4.1.3
Toutes ces études approfondies nous permettent de dégager des conditions optimales de 
radio-marquage de la porphyrine 4 par le 213Bi, celles-ci étant : 2000 équivalents de porphyrine 4 par 
rapport à la quantité de 213Bi, un pH de 8 maintenu par un tampon Tris à 2 M. Mais surtout le 
processus de transmétallation Pb213Bi a été démontré avec la porphyrine 4, en effet en ajoutant 
4000 éq. de Pb(OAc)2 dans le milieu de radio-ŵarƋuage, le tauǆ d’insertion du 213Bi peut atteindre les 
80% à température ambiante, ceci est le même taux obtenu avec le ligand de référence pour le 213Bi, 
le CHX-DTPA17 bien que les quantités utilisées soient 32 fois inférieures à celle que nous utilisons 
pour le radio-marquage de la porphyrine 4. Cet excellent résultat fait de la porphyrine 4 un candidat 
sĠrieuǆ pour une appliĐation en α-RIT. 
 
4.2 Etudes de compétition entre 4 et CHX-DTPA le « gold standard » pour le 213Bi 
La porphyrine 4 aǇant donnĠ d’eǆĐellents rĠsultats en radio-marquage du 213Bi, il est 
intéressant de comparer son affinité pour le 213Bi avec celle du CHX-A-DTPA, chélate de référence qui 
a déjà été utilisé pour des études cliniques. Nous avons alors réalisé des études de compétition entre 
ces deux ligands dans nos conditions optimales, Đ’est-à-dire, 2000 équivalents du ligand par rapport 
au 213Bi, à température ambiante, à pH 8 et avec une solution tampon Tris à 2 M. 
La Figure 63a représente une expérience réalisée avec la porphyrine 4 en absence ou en 
présence de la même quantité de CHX-DTPA et en absence ou en présence de Pb(OAc)2. A t20 la 
présence de CHX-DTPA, en absence de Pb(OAc)2 fait Đhuter de ϵϯ % le tauǆ d’insertion du 213Bi dans 
la porphyrine 4 puisƋu’il passe de ϭϱ à ϭ% (Figure 63a, A vs B), donc le CHX-DTPA est plus compétitif 
que la porphyrine 4 lorsque ces deux ligands sont placés dans les mêmes conditions. 
Maintenant si le radio-marquage est effectué en présence de Pb(OAc)2, le tauǆ d’insertion 
dans 4 ne chute que de 59% lorsque la même quantité de CHX-DTPA est présente, passant de 73 à 
31% (Figure 63a, C et D). 
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Nous avons alors joué sur la concentration du tampon ainsi que sur celle des ligands. On peut 
alors observer à t20 Ƌu’en diǀisant leur ĐonĐentration par ϭϬ et en ŵaintenant celle du Pb(OAc)2, la 
présence de CHX-DTPá n’agit plus sur le tauǆ d’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4. En effet à t20, 
celui-ci passe de 31% à 61% (avec Tris 2 M et 0.2 M respectivement, Figure 63a D vs Figure 63b D). Ce 
rĠsultat est Ġtonnant puisƋue le tauǆ d’insertion est plus ĠleǀĠ lorsƋue la ĐonĐentration des ligands 
est diǀisĠe par ϭϬ et nous n’aǀons pas d’eǆpliĐations à Đe rĠsultat. Mais Đe Ƌue l’on peut supposer 
c’est Ƌue dans ces conditions, la porphyrine 4 semble être compétitive du CHX-DTPA puisque le taux 
d’insertion du 213Bi dans 4 dépasse les 50%. 
 
Figure 63. Etudes de compétition entre la porphyrine 4 et CHX-DTPA. a) Conditions : TA, pH 8, tampon Tris 2 M. b) 
Conditions : TA, pH 8, tampon Tris 0.2 M. 
Des tests de stabilité des complexes 213Bi-CHX-DTPA et 213Bi-4 ont également été entrepris en 
présence de Pb(OAc)2 (Figure 64). On peut ǀoir Ƌue l’ajout de CHX-DTPA sur le complexe 213Bi-4 
n’entraîne pas de décomplexation de ce dernier même après 20 min (Figure 64, B vs A), par contre 
l’ajout de la porphyrine 4 sur le supposé complexe 213Bi-CHX-DTPA entraîne la formation de 70% du 
complexe 213Bi-4 en 20 min (Figure 64, C vs D). Ces résultats seŵďlent appuǇer l’hǇpothğse selon 
laquelle la porphyrine 4 serait compétitive du CHX-DTPA en termes de cinétique et de 
thermodynamique, lorsque du Pb(OAc)2 est présent. 
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Figure 64. Stabilité des complexes radio-marqués 213Bi-4 vs 213Bi-CHX-DTPA. Conditions : température ambiante, pH 8, 
tampon Tris 2 M. 
áfin de Đonfirŵer ou d’infirŵer dĠfinitiǀeŵent Đette hǇpothğse, une eǆpĠrienĐe de radio-
marquage du CHX-DTPA a été réalisée en présence ou en absence de Pb(OAc)2 à pH 7 et à pH 8. En 
effet, ces conditions ne sont pas les conditions optimales pour le CHX-DTPA et afin de visualiser la 
complexation du 213Bi, on effectue les CCMs dans un autre éluant adapté au CHX-DTPA, un mélange 
de ŵĠthanol et d’aŵŵoniaĐ en proportion ϵϵ:ϭ ;Figure 65).  
 
Figure 65. Influence de la présence de Pb(II) suƌ l’iŶseƌtioŶ du 213Bi dans le CHX-DTPA : CCMs radio-révélées, éluant 
MeOH/NH3 (99 :1) 
Il est iŵportant de noter Ƌue l’insertion du 213Bi dans le CHX-DTPA (2000 éq.) a bien lieu à 
température ambiante à pH 7 et à pH 8 avec des rendements excédant les 80% bien que le pH 
optimal soit de 4,5 (Figure 65, A et C). Ce ne sont donc pas ces conditions qui empêchent la 
complexation du 213Bi par le CHX-DTPA mais plutôt la présence de Pb(OAc)2 dans le milieu. En effet, 
en présence de Pb(OAc)2 le tauǆ d’inĐorporation du 213Bi chute à environ 5% à pH 7 et il est quasi-nul 
à pH 8. La présence de 2 équivalents de Pb(II) par rapport au CHX-DTPá inhiďe l’insertion du 213Bi, ce 
dernier doit rentrer en compétition avec le plomb qui est présent en quantité 4000 fois plus grande. 
Il se forme donc le complexe Pb-CHX-DTPA et la transmetallation PbBi n’a pas lieu aǀeĐ Đe ligand. 
Finalement, de toutes ces expériences on peut conclure que le CHX-DTPA est bien plus compétitif 
que la porphyrine 4 à température ambiante à pH 7 et 8, en absence de Pb(OAc)2, la seule raison 
pour laquelle la porphyrine 4 apparaissait compétitive du CHX-DTPá proǀient de l’effet inhiďiteur du 
Pď;IIͿ sur Đe dernier et non pas d’une ŵeilleure affinitĠ de 4 pour le 213Bi. 
Une dernière étude a été réalisée avec le CHX-DTPA et la porphyrine 4 à pH 7, à température 
aŵďiante, en prĠsenĐe d’une solution taŵpon Tris Ϯ M et en absence de Pb(OAc)2, on sait déjà que 
dans ces conditions le CHX-DTPá inhiďe l’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4. Nous avons cherché 
de combien la concentration du CHX-DTPA devait être rĠduite pour Ƌue le pourĐentage d’insertion 
du 213Bi dans 4 réatteigne le taux normalement obtenu sans CHX-DTPA. On peut voir dans la Figure 
66 Ƌu’il faut diǀiser la concentration par un facteur 1000 pour que la porphyrine 4 retrouve le même 
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tauǆ d’insertion du 213Bi Ƌu’en aďsenĐe de CHX-DTPA. En effet à t10, ce taux est de 49% sans CHX-
DTPá, alors Ƌu’il n’est Ƌue de ϭ% Ƌuand le CHX-DTPA est présent en rapport 1:1 et lorsque le rapport 
est de 1:1000 la complexation du 213Bi remonte enfin à 50% (Figure 66, A, B et E respectivement). 
 
Figure 66. Influence de la concentration du CHX-DTPA suƌ le tauǆ d’iŶseƌtioŶ du 213Bi dans la porphyrine 4. 
En ĐonĐlusion l’affinitĠ du CHX-DTPA pour le 213Bi est bien supérieure à celle de la porphyrine 
4, il reste donc le « gold » standard en ŵatiğre d’α-RIT. Toutefois, même si les quantités de la 
porphyrine 4 sont plus élevées après une étape de purification, on pourra obtenir la porphyrine 
radio-marquée injeĐtaďle dans l’organisŵe. 
 
4.3 Etudes de métallation des porphyrines 14, 15 et 16 par le 213Bi 
Nous nous sommes également intéressés au radio-marquage des ligands 14 (correspondant à 
la bis-anse 4 ĐouplĠe à une lǇsine d’un antiĐorpsͿ, 15 et 16 (cf. Schéma 27 p 75 , Schéma 28 p 76, et 
Schéma 35 p 82 respectivement). La porphyrine 4 est le meilleur ligand porphyrinique pour le 213Bi 
connu à ce jour, ce ligand comporte deux fonctions acides carboxyliques contrairement aux 
porphyrines 14, 15, et 16 Ƌui n’en possğdent Ƌu’une seule. Il a dĠjà ĠtĠ prouǀĠ au laďoratoire 
Ƌu’aǀeĐ les porphǇrines ŵono-anse mono-acide le processus de transmétallation PbBi a également 
lieu. Les tests de radio-marquage de ces 3 porphyrines en présence de Pb « froid » vont alors 
permettre de connaitre l’influenĐe Ƌu’a le Ϯème acide de la porphyrine 4 sur la complexation du 213Bi. 
Des tests ont donc été réalisés avec environ 2000 équivalents de la porphyrine 14, dans un 
tampon Tris à 2 M à pH 7 et à pH 8, à température ambiante et à 40 °C et avec ou sans Pb(OAc)2. Ces 
tests n’ont pas ĠtĠ ĐonĐluants, quelles que soient les conditions employées le tauǆ d’inĐorporation 
n’a jaŵais dĠpassĠ les Ϯϱ% ;Figure 67). Les tests réalisés à température ambiante avec la porphyrine 
mono-anse mono-acide 15 ne sont pas bien meilleurs. En effet le tauǆ d’insertion du 213Bi ne dépasse 
pas les 3 % à TA, à pH 8 et cela même en présence de plomb (Figure 67) !  
 
Figure 67. CCMs radio-révélées des expériences de radio-marquage réalisées avec les porphyrines 15 et 14 à température 
ambiante à t20 et à 40°C à t10 respectivement. 
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La porphyrine hydrosoluble 16 a également été soumise aux tests de radio-marquage au 
213Bi. Les tests ont été effectués en utilisant dans un premier temps les conditions optimales 
déterminées avec la porphyrine 4, Đ’est-à-dire à température ambiante, à pH 8, en utilisant 2000 éq. 
de 16 et 4000 éq. de Pb(OAc)2. Ces tests ont donné des résultats comparables à ceux obtenus avec 
les porphyrines 14 et 15 dans les mêmes conditions, seule une quantité infime de 213Bi était 
complexée à la porphyrine 16. D’autres Ġtudes ont alors été réalisées en faisant varier la 
concentration de 16 et de Pb(II) mais aussi la température (Figure 68Ϳ. Ce n’est Ƌu’aǀeĐ ϰϬϬϬϬ ĠƋ. de 
16 et ϭϲϬϬϬ ĠƋ. de Pď;IIͿ Ƌue le tauǆ d’insertion du 213Bi dans la porphyrine 16 atteint 43% (Figure 68, 
CϮͿ et ĐeĐi est son ŵaǆiŵuŵ, on est ďien loin des ϴϬ% d’insertion dans 4 obtenus avec 20 fois moins 
de quantité de ligand et 4 fois moins de Pb(II). Par ailleurs, même en chauffant à 75 °C, ce taux ne 
dépasse pas les 35% (Figure 68, C3 et C4). Ces résultats décevants sont en accord avec ceux obtenus 
avec la porphyrine 16 par spectroscopie UV-ǀisiďle, en effet sa ŵĠtallation par le Pď;IIͿ n’Ġtait jaŵais 
totale à de faibles concentrations. 
 
Figure 68. Etudes de radiomarquage au 213Bi avec la porphyrine hydrosoluble 16. 
On peut conclure de toutes ces études que la présence d’une fonĐtion aĐide ĐarďoǆǇliƋue sur 
chaque anse de la porphyrine est essentielle à l’insertion du Bi « chaud ». En effet, parmi toutes les 
porphǇrines testĠes en radioŵarƋuage, toutes Đelles Ƌui ne prĠsentent Ƌu’un seul aĐide ĐarďoǆǇliƋue 
(14, 15, et 16) ont conduit à des résultats plus que décevants. La présence du deuxième acide dans la 
porphyrine 4 joue donĐ un rôle ĐruĐial d’assistanĐe dans l’Ġtape de Đoŵpleǆation du 213Bi. 
 
5 VeĐtoƌisatioŶ d’uŶ α-émetteur : le 213Bi 
5.1 Synthèse de la porphyrine BFC 38 
Les résultats de radio-marquage avec les porphyrines 14, 15 et 16, porphyrines ne portant 
Ƌu’une seule fonction acide carboxylique, n’ont pas ĠtĠ très encourageants (moins de 20% 
d’insertion du 213BiͿ. Cela prĠdit Ƌue lorsƋue l’antiĐorps sera ĐouplĠ à la porphyrine 20 par le biais de 
sa fonĐtion aĐide ĐarďoǆǇliƋue aĐtiǀĠe, le tauǆ d’insertion du 213Bi dans cette porphyrine 
immunoconjuguée sera faible. En effet, celle-Đi ne prĠsentera plus Ƌu’une seule fonĐtion aĐide 
carboxylique et nous avons observé précédeŵŵent Ƌue pour aǀoir un tauǆ d’insertion du 213Bi 
avoisinant les 80 %, la présence d’une fonction acide carboxylique sur chaque anse était 
indispensable. Pour parer à ce problème une autre porphyrine BFC, la porphyrine bis-anse 38, a donc 
été synthétisée avec une fonctions réactive NCS et une fonction acide carboxylique sur chaque anse. 
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Sa voie de synthèse est décrite dans le Schéma 39, elle est obtenue en 4 étapes à partir de la TAPP 
αβαβ.109  
La preŵiğre Ġtape est l’aĐǇlation de la TAPP αβαβ par le Đhlorure de l’aĐide ϯ-
(chlorométhyl)benzoïque pour conduire à la porphyrine 34 avec un rendement de 84%. Puis celle-ci 
est mise en réaction avec une solution anionique du 2-(4-nitrophenyl)acétate d’ĠthǇle dans le THF 
anhydre en prĠsenĐe de sodiuŵ et d’Ġther-couronne pour mener à la porphyrine 35 avec un 
rendement de 63%. En effet, le 2-(4-nitrophenyl)acétate d’ĠthǇle prĠsente une nuĐlĠophilie plus 
faible que celle du malonate de diéthyle par la présence du groupement aromatique, il nécessite 
donĐ l’eŵploi d’un Ġther-Đouronne afin d’augŵenter sa rĠaĐtiǀitĠ en piĠgeant l’ion Na+.  
 
Schéma 39. Voie de synthèse de la porphyrine 38. 
Pour former la porphyrine 38 à partir de la porphyrine 35, deux voies sont possibles, d’aďord 
réduire les fonctions nitro en fonctions amine, former les fonctions thioisocyanate NCS et ensuite 
rĠaliser l’hǇdrolǇse des fonĐtions ester en aĐides carboxyliques. Ou d’aďord déprotéger les fonctions 
acides carboxyliques, puis réduire les fonctions nitro en fonctions amine, et former les fonctions NCS 
en dernier. Mais dans ce cas-là, au ŵoŵent de l’hǇdrolǇse des fonĐtions ester, la prĠsenĐe de 
groupements phényle étant électro-attracteurs entraîne une décarboxylation spontanée. 
C’est donĐ la preŵiğre ǀoie Ƌui est eŵpruntĠe, les fonĐtions nitro de la porphǇrine 35 sont 
rĠduites par du Đhlorure d’Ġtain dans le THF en prĠsenĐe d’aĐide ĐhlorhǇdriƋue ĐonĐentré pour 
conduire à la porphyrine 36 avec un rendement de 56%. Puis les fonctions NCS sont formées en 
ajoutant du thiophosgène à la porphyrine 36 en solution dans le CHCl3 pour obtenir la porphyrine 37 
de manière quantitative. Enfin la porphyrine 38 est obtenue par clivage des fonctions ester de la 
porphyrine 37 en solution dans un mélange 4/1 de DCM/Et2S en prĠsenĐe de triĐhlorure d’aluŵiniuŵ 
                                                          
109 Z. Halime, S. Balieu, B. Najjari, M. Lachkar, T. Roisnel, B. Boitrel, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2010, 14, 
412–420. 
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à 40 °C avec un rendement de 60%. La porphyrine 38 a été caractérisée par RMN 1H et son spectre 
RMN est caraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-symétrique. 
Une fois synthétisée, la porphyrine BFC 38 a été soumise aux expériences de radio-marquage 
au 213Bi dans les conditions optimales mises au point avec la porphyrine 4. Les tauǆ d’insertion du 
213Bi sont équivalents à ceux obtenus avec cette dernière atteignant les 70%. Ceci confirme que la 
présence de deux acides carboxyliques est bien indispensable à la complexation du 213Bi par nos 
porphyrines. 
 
5.2 Tests de couplage sur anticorps des porphyrines BFC 20 et 38  
Des tests de couplage de la porphyrine 20 avec deux anticorps différents, IgG 9E7 (spécifique 
des protéines G2 surexprimées dans les cellules cancéreuses) et IgG HLL2 (spécifique des protéines 
CD22 surexprimées dans les lymphomes), ont été effectués. Les conditions de couplage utilisées sont 
ĐlassiƋues, l’antiĐorps est plaĐĠ dans une solution taŵpon phosphate au pH de ϴ.ϲ puis ϮϬ ĠƋ. de la 
porphyrine 20 solubilisée dans le minimum de DMSO (5%) sont ajoutés et il se produit 
instantanément un précipité dans les deux cas à cause de la très faible hydrosolubilité des 
porphyrines à anses. Puis aprğs ϭϮ h d’agitation à teŵpĠrature aŵďiante, la suspension est passée 
sur une colonne d'exclusion stérique PD10 et une élution par fraction de 500 µL en tampon 
phosphate 0.1 M à pH 7.2 est ensuite réalisée. Les tubes d'intérêt (correspondant au spectre UV d'un 
anticorps entier) sont ensuite contrôlés par FPLC avec une colonne chromatographique G200 
(colonne d'exclusion stérique). Les chromatogrammes contrôles ont été effectués à 280 nm (λ de 
l’antiĐorpsͿ et à 435 nm (λ de la porphyrine). áǀeĐ l’antiĐorps HLLϮ, seule la forŵation d’agrĠgats a 
été obtenue, aucun couplage entre 20 et HLLϮ n’a ĠtĠ oďserǀĠ. En Đe Ƌui ĐonĐerne le Đouplage aǀeĐ 
ϵEϳ, il se forŵe Ġgaleŵent ďeauĐoup d’agrĠgats (Figure 69a, Tr = 10.45 min), mais néanmoins 9% du 
couplage 20-9E7 a pu être obtenu (Figure 69aͿ. En effet, le teŵps de rĠtention ;TrͿ d’un antiĐorps est 
de ϭϱ.ϰ ŵin en gĠnĠral, et on peut ǀoir Ƌu’à ϰϯϱ nŵ une ďande est prĠsente au Tr de ϭϱ.ϭϯ ŵin, ĐeĐi 
prouǀe Ƌu’il Ǉ a donĐ une ou plusieurs porphǇrines ĐouplĠe;sͿ à l’IgG ϵEϳ. 
 
Figure 69. aͿ Chƌoŵatogƌaŵŵe FPLC ƌĠalisĠ à ϰϯϱ Ŷŵ suƌ uŶ tuďe d’iŶtĠƌġt du Đouplage de ϮϬ aveĐ l’IgG ϵEϳ. ďͿ Iŵage de 
l’aspeĐt du ŵilieu de Đouplage apƌğs l’ajout de la poƌphǇƌiŶe ϯϴ. 
Un test de couplage avec la porphyrine BFC 38 a également été réalisé avec l’epratuzuŵaď, 
anticorps humanisé spécifique des glycoprotéines CD22. 40 éq. de 38 ont été ajoutés au mAb en 
solution dans un tampon carbonate. Là encore, dğs l’ajout de la porphǇrine il se forme 
instantanément un précipité et le mélange prend un aspect trouble (Figure 69b). Après une agitation 
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d’enǀiron 20 h à température ambiante, la suspension est déposée sur une colonne d'exclusion 
stérique PD10 et sans surprise, la porphǇrine iŵŵunoĐonjuguĠe n’a pas ĠtĠ observée en sortie de 
colonne. Mais cette fois-ci, l’antiĐorps non plus n’a pas ĠtĠ oďserǀĠ en sortie de Đolonne prouǀant 
Ƌu’un Đouplage a ďien eu lieu ŵais il entraine la forŵation d’un trop grand noŵďre d’aggloŵĠrats et 
de précipités pouvant provenir de couplage croisé (puisque 38 présente deux fonctions NCS) et ces 
agrégats restent dans la colonne. 
Les conditions de couplage utilisées sont couramment employées pour effectuer le couplage 
de ĐhĠlates sur antiĐorps, la forŵation d’agrĠgats proǀient donĐ de la faible hydrosolubilité des 
porphyrines à anse(s). 
6 Conclusion  
La synthèse de la porphyrine 16 possédant des fonctions hexaéthylène glycol (HEG) a été 
effectuée et cette porphyrine est bien hydrosoluble à une concentration millimolaire et à pH 7. Les 
études de coordination du Pb(II) par cette porphyrine, réalisées par spectroscopie UV-visible, ont 
montré que la présence des groupements HEG inhibe la formation du complexe de plomb à une 
concentration micromolaire (8 µM). Par contre lorsque la concentration est de l’ordre du millimolaire 
(5 mM), les fonctions HEG ne semblent plus interagir et la métallation par 1 éq. puis par 2.5 éq. de 
Pb(OAc)2 mène aux complexes 16
Pb et 16Pb.PbOAc respectivement (Figure 70). Par ailleurs, la 
complexation du Bi(III) par la porphyrine 16 est semblable à celle de la porphyrine 15, porphyrine 
homologue possédant des groupements 3,5-diméthoxyphényle en position méso. En effet quelle que 
soit la ĐonĐentration, l’ajout de Bi;NO3)3 à la porphyrine 16 base libre conduit au complexe 
mononucléaire de Bi(III) 16Bi (Figure 70). Dans la suite de ces travaux des études de métallation de la 
porphyrine 16 dans l’eau seront effeĐtuĠes afin de saǀoir si le rôle d’assistanĐe de l’aĐide 
carboxylique suspendu est toujours vrai en milieu aqueux. 
 
Figure 70. Structures des complexes 16Pb, 16Pb.PbOAc et 16
Bi 
ConĐernant l’appliĐation en α-radio-immunothérapie, les porphyrines 4, 15 et 16, potentiels 
chélates du 213Bi et deux ligands BFC ont été synthétisés. Un ligand BFC avec une seule fonction 
réactive NHS, la porphyrine 20 et l’autre aǀeĐ deuǆ fonĐtions rĠaĐtiǀes NCS, la porphǇrine 38 (Figure 
71). Les études de radio-marquage au 213Bi réalisées avec la porphyrine 4 ont donné des résultats 
sans précédent. En effet, la transposition aux isotopes chauds du processus de transmetallation 
PbBi a perŵis d’aŵĠliorer le tauǆ d’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4 passant à température 
ambiante de 35% à 80 % en présence de Pb(OAc)2. Le taux maximal de 80% étant semblable à celui 
obtenu avec le CHX-DTPA, « gold standard » pour la complexation du 213Bi, des études de 
compétition ont été menées entre ce dernier et la porphyrine 4. Ces études ont prouvé que le CHX-
DTPA est un bien meilleur chélate du 213Bi puisƋu’il faut rĠduire d’un faĐteur ϭϬϬϬ la ƋuantitĠ du CHX-
DTPA par rapport à la porphyrine 4 pour Ƌue Đette derniğre retrouǀe un tauǆ d’insertion normal sans 
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Pb(II) dans le ŵilieu. NĠanŵoins en prĠsenĐe de ploŵď, l’insertion de 213Bi dans le CHX-DTPA est 
inhiďĠe tandis Ƌu’elle est aĐĐĠlĠrĠe et augŵentĠe pour la porphǇrine 4.  
Le radio-marquage des porphyrines 14 (analogue de la porphyrine 20 immunoconjuguée), 15, 
16 et 38 a également été effectué dans les conditions optimales établies avec la porphyrine 4, Đ’est-
à-dire en présence de Pb(OAc)2. Les porphyrines 14, 15 et 16 ne portent Ƌu’une seule fonĐtion aĐide 
carboxylique contrairement aux porphyrines 4 et 38 et les résultats des études de radio-marquage 
avec les porphyrines 14, 15 et 20 ont ĠtĠ sans appel, la Đoŵpleǆation n’a jaŵais eǆĐĠdĠ les ϮϬ% 
même à 75 °C avec les porphyrines 14 et 15. Même la porphyrine 16, pourtant hǇdrosoluďle, n’a pas 
donné de bons résultats, il a fallu mettre un large excès de ligand par rapport au 213Bi (40000 éq.), 
pour oďtenir à peine ϰϯ% de Đoŵpleǆation. Par Đontre, le tauǆ d’insertion du 213Bi dans la porphyrine 
BFC 38 est similaire à celui obtenu avec 4, en effet 70% de complexation ont été observé en présence 
de Pb(OAc)2. En ĐonĐlusion, la prĠsenĐe d’une deuǆiğŵe anse aǀeĐ un aĐide ĐarďoǆǇliƋue suspendu 
est nécessaire à la complexation du 213Bi. 
 
Figure 71. Chélates synthétisés pour la complexation du 213Bi (4, 14, 15 et 16) et  ligands BFC synthétisés (20 et 38)  
Pour finir, des tests de greffage sur anticorps ont été entrepris avec les porphyrines BFC 20 et 
38. Seuls 9% de couplage ont été observés avec le ligand BFC 20, ce faible rendement est attribué à la 
forŵation d’agrĠgats. Dans le Đas de la porphǇrine 38, une importante précipitation a été observée 
dans le ŵilieu de Đouplage Đe Ƌui a Đonduit à la forŵation d’un dĠpôt dans la Đolonne d’eǆĐlusion 
stĠriƋue et auĐun produit de Đouplage n’a ĠtĠ oďserǀĠ en sortie de Đolonne. La prĠsenĐe d’une 
fonĐtion de greffage supplĠŵentaire augŵente donĐ la forŵation d’agrĠgats. Nous avons finalement 
conclu que la non-forŵation de l’iŵŵunoĐonjuguĠ de Đes deuǆ porphǇrines est due à la faible 
solubilité des porphyrines à anses dans les solutions aqueuses.  
 
Figure 72. DesigŶ de la poƌphǇƌiŶe BFC idĠale pouƌ uŶe appliĐatioŶ eŶ α-radio-immunothérapie. 
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En ĐonĐlusion, si on ǀeut enǀisager une appliĐation en α-radio-immunothérapie, il faudra 
synthétiser une porphyrine à anse qui idéalement comportera deux anses portant chacune un acide 
ĐarďoǆǇliƋue suspendu, Đette porphǇrine ne deǀra Đontenir Ƌu’un seul point de greffage pour 
l’antiĐorps et surtout il est iŵpĠratif Ƌu’elle soit hǇdrosoluďle ;Figure 72). Une fois toutes ces 
conditions remplies, il faudra encore que cette porphǇrine garde un ďon tauǆ d’insertion du 213Bi. 
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CHAPITRE 3 : MÉTALLOPORPHYRINES DE THALLIUM : VERS UN 
COMMUTATEUR MOLÉCULAIRE CONTROLÉ PAR OXYDORÉDUCTION 
1 Introduction et objectifs  
Les commutateurs moléculaires sont des systèmes moléculaires qui présentent une 
interconversion réversible entre deux états stables aux propriétés distinctes, cette interconversion 
interǀient sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne pouǀant ġtre ĠleĐtroĐhiŵiƋue, aĐido-basique, 
photoĐhiŵiƋue,… Le seul eǆeŵple Đonnu à Đe jour de Đoŵŵutateur ŵolĠĐulaire iŵpliƋuant une 
douďle transloĐation d’ions métalliques sous contrôle d’oǆǇdorĠduĐtion est Đelui de Reinaud et al. 
ĠǀoƋuĠ dans le Chapitre ϭ, il s’agit de ŵigrations couplées de centres métalliques de zinc et de cuivre 
au sein d’un Đaliǆ[ϲ]arğne ditopiƋue ;Figure 73a).98 Un des sites de coordination est « mou », 
ĐoŵposĠ de trois triazoles, tandis Ƌue l’autre site est plus « dur » car constitué de trois imidazoles. Le 
Cu(I), étant un métal « mou », se coordine auǆ atoŵes d’azote des triazoles Đontraireŵent au Cu;IIͿ 
qui se coordine aux imidazoles du second compartiment. Ainsi en passant du Cu(I) au Cu(II) par voie 
électrochimique, on observe une translocation du centre métallique de cuivre du compartiment 
« mou » vers le compartiment « dur » couplé à la translocation du Zn(II) du compartiment « dur » 
vers le compartiment « mou » et vice versa.  
 
Figure 73. aͿ UŶiƋue eǆeŵple de douďle tƌaŶsloĐatioŶ d’ioŶs ŵĠtalliƋues sous ĐoŶtƌôle d’oǆǇdoƌĠduĐtioŶ. ďͿ Modğle 
biomimétique du site actif Fe/Cu de la cytochrome c oxydase : les porphyrines tétra-piquet imidazole. 
Concernant les métalloporphǇrines, il n’eǆiste pas d’eǆeŵple dĠĐrit de transloĐation d’ion;sͿ 
métallique(s) sous Đontrôle d’oǆǇdorĠduĐtion. Pourtant, il eǆiste des porphǇrines fonĐtionnalisĠes 
comportant deux sites de coordination bien distincts. Prenons le modèle biomimétique de la 
cytochrome c oxydase réalisé par Collman et al., il s’agit de porphǇrines fonctionnalisées en positions 
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méso par des piquets imidazole d’orientation α3β ;Figure 73b).110 Ces porphyrines sont ditopiques, le 
premier site de coordination est le cycle porphyrinique coordinant le Fe(II) avec en position apicale le 
piƋuet iŵidazole d’orientation β. Le seĐond site de Đoordination se situe au-dessus du plan de la 
porphyrine et coordine le Cu(I), il est composé des trois piquets imidazole localisés du même côté par 
rapport au plan de la porphyrine. Lorsque ce complexe est oxydé, il se forme successivement du 
Cu(II) et du Fe(III), mais aucune décomplexation du centre métallique de fer de la porphyrine ne se 
produit, il n’Ǉ a donĐ pas de translocation possible des ions métalliques dans ce modèle.  
Nous avons vu dans le Chapitre 1 que dans les complexes métalliques de bismuth, de 
cadmium et de plomb formés avec les porphyrines à anse(s) avec acide(s) carboxylique(s) 
suspendu(s) développées au laboratoire, les ions métalliques sont capables de rompre leurs liaisons 
de Đoordination Ġtaďlies aǀeĐ les atoŵes d’azote de la porphǇrine pour ŵigrer et se lier auǆ atoŵes 
d’oǆǇgğne d’ions aĐĠtate et à Đeuǆ du carboxylate de l’anse ;Schéma 14). De plus, nous avons mis en 
évidence au sein de complexes homo-bimétalliques obtenus avec la porphyrine 4 une double 
translocation des ions métalliques ressemblant au mouvement d’un ďalanĐier de Neǁton ;Schéma 
40a). Dans ces complexes le mouvement est inhérent, leurs deux états dégénérés sont en équilibre 
intramoléculaire, mais pour obtenir un commutateur moléculaire il faut que ce mouvement soit 
induit, autrement dit contrôlé par un stimulus externe. Pour cela, les complexes formés doivent être 
bistables, et dans notre cas il est indispensable de désymétriser le système en obtenant des 
complexes hétéro-ďiŵĠtalliƋues dans lesƋuels l’un des deuǆ ŵĠtauǆ eǆisterait sous deuǆ forŵes 
oxydées stables capables de métaller une porphyrine (Cf. objectif n° 3). Par conséquent, nous avons 
choisi de travailler avec le Tl(I) et le Tl(III), tous deux connus pour conduire à des métalloporphyrines. 
Tout d’aďord il faut oďtenir Ϯ Đoŵpleǆes hĠtĠro-bimétalliques de thallium avec une sélectivité de 
Đoordination, d’un ĐôtĠ le Tl;IIIͿ deǀra ġtre en Đoordination OOP tandis Ƌue l’autre ŵĠtal M sera HáT 
et de l’autre Đôté le Tl(I) devra être en coordination HAT alors que le métal M sera OOP. Le passage 
d’un Đoŵpleǆe hĠtĠro-ďiŵĠtalliƋue à l’autre par oǆǇdo-rĠduĐtion perŵettrait l’oďtention d’un 
Đoŵŵutateur ŵolĠĐulaire par l’interŵĠdiaire d’une douďle transloĐation des ions métalliques 
(Schéma 40b). 
áǀant ŵġŵe d’enǀisager un Đoŵŵutateur ŵolĠĐulaire ĐontrôlĠ par oǆǇdo-réduction avec 
des porphyrines hétéro-bimétalliques de thallium, plusieurs objectifs doivent être atteints :  
- Dans un premier temps la coordination du Tl(III) et du Tl(I) par la porphyrine bis-anse bis-
acide 4 devra être étudiée.  
- Il faudra ensuite obtenir des complexes hétéro-ďiŵĠtalliƋues de Tl;IIIͿ d’une part et de Tl;IͿ 
d’autre part, ŵais surtout il faudra trouǀer un ŵĠtal Đoŵpatiďle à la fois aǀeĐ le Tl;IIIͿ et le Tl;IͿ. 
- Lorsque toutes ces conditions seront remplies, il faudra encore trouver un moyen pour 
passer du complexe hétéro-bimétallique de Tl(III) à celui de Tl(I) (Schéma 40b, stimulus n°1 : 
Tl(III)/MM/Tl(I)) mais aussi pour le chemin retour (Schéma 40b, stimulus n°2 : M/Tl(I)Tl(III)/M). 
                                                          
110 J. P. Collman, C. J. Sunderland, R. Boulatov, Inorg. Chem., 2002, 41, 2282–2291. 
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Schéma 40. a) Antécédents du laboratoire : le mouvement des ions métalliques semblable à un balancier de Newton. b) 
Objectifs : « commutateur » moléculaire visé. 
 
2 Etudes de complexation du Tl(I) et du Tl(III) par la porphyrine 4111 
2.1 Complexation du Tl(III) par la porphyrine 4  
 Etudes de métallation de la porphyrine 4 par le Tl(III) suivies par spectroscopie UV-visible 2.1.1
La métallation de la porphyrine 4 par le Tl(OAc)3 a été suivie par spectroscopie UV-visible 
dans un mélange 9:1 de CHCl3/CH3OH en présence de 10 éq. de DIPEA (Figure 74). On peut voir au fur 
et à mesure des ajouts de Tl(OAc)3 à la solution de porphyrine 4 que sa bande de Soret à 421 nm 
diŵinue et Ƌu’une nouǀelle ďande Đroit à ϰϯϴ nŵ, tĠŵoignant de la forŵation d’un Đoŵpleǆe de 
Tl;IIIͿ. D’ailleurs, Đette longueur d’onde est en aĐĐord aǀeĐ Đelles des Đoŵpleǆes porphǇriniƋues de 
Tl(III) décrits dans la littérature.112 Au bout de 30 éq. de Tl(OAc)3 le déplacement vers la formation de 
cette nouvelle espèce est total ŵais auĐune nouǀelle ďande n’est oďserǀĠe Đe Ƌui suggğre Ƌue la 
ŵĠtallation s’arrġte au Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire de thalliuŵ.  
                                                          
111 V. Ndoyom, L. Fusaro, V. Dorcet, B. Boitrel, S. Le Gac, Angew. Chem. Int. Ed., 2015, 54, 3806–3811. 
112 M. Taniguchi, J.S. Lindsey, Tetrahedron, 2010, 66, 5549–5565 (4 porphyrines de Tl(III) ont été étudiées et la 
longueur d’onde de leur ďande de Soret ǀarie entre ϰϯϰ et ϰϯϳ nŵͿ. 
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Figure 74. Titrage de la porphyrine 4 avec du Tl(OAc)3 suivi par spectroscopie UV-visible. ([4]=8 µM, CHCl3/CH3OH 9:1. 10 
éq. de DIPEA). Points isobestiques (PI) = 390 et 430 nm. 
 
 Etudes de métallation de la porphyrine 4 par le Tl(OAc)3 suivies par spectroscopies RMN  2.1.2
Des études de métallation de la porphyrine 4 par le Tl(OAc)3 ont également été conduites par 
RMN 1H dans un mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD, l’ajout d’un lĠger eǆĐğs ;ϭ.ϳϱ ĠƋ.Ϳ de Tl(OAc)3 mène à 
la formation quantitative et instantanée du complexe de thallium 4Tl(III) (Figure 75).
113 Comme nous 
l’aǀons ǀu dans le Chapitre Ϯ, la porphǇrine 4 présente une symétrie C2 et d’ailleurs son speĐtre RMN 
1H en prĠsente la signature. En effet, si on s’intĠresse auǆ dĠplaĐeŵents Đhimiques des protons 
aromatiques et plus particulièrement aux protons Ha/a’ et Hď/ď’ aux alentours de 5 ppm, on peut voir 
que ces 4 protons ne donnent que deux singulets intégrant chacun pour 2H. Par contre, le spectre du 
complexe 4Tl(III) présente la signature d’une espğĐe dissǇŵĠtriƋue puisƋue les protons Ha/a’ et Hď/ď’ 
prĠsentent ϰ singulets intĠgrant ĐhaĐun pour ϭH tĠŵoignant d’une non-équivalence de ces 4 protons 
et donc des deux anses. Le Tl(III) ne se situe donc Ƌue d’un seul ĐôtĠ de la porphǇrine laissant l’autre 
face vacante. 
                                                          
113 Il est iŵportant de noter Ƌue l’ajout d’un large excès de Tl(OAc)3 au complexe 4Tl(III) ne conduit pas à la 
forŵation d’un Đoŵpleǆe dinuĐléaire de thallium. 
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Figure 75. Titrage de la porphyrine 4 avec du Tl(OAc)3 suivi par spectroscopie RMN 
1H, zoom sur la zone des protons 
aromatiques (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 500 MHz). S = solvant et * = impuretés. 
Il est intĠressant de noter Ƌue les protons β-pyrroliques couplent avec le Tl(III), ceci prouve 
que ce dernier est bien lié à la porphyrine, la constante de couplage étant une 4J de l’ordre de ϲϱ Hz. 
Ceci a été prouvé par des expériences RMN de découplage 1H-205Tl effectuées en collaboration avec 
le Dr. Luca Fusaro (Université Libre de Bruxelles, Belgique), elles sont présentées dans la Figure 76. 
On peut observer dans la Figure 76a ;speĐtres ϭ et ϯͿ Ƌue les signauǆ RMN des protons β-pyrroliques 
sont dĠdouďlĠs, Ƌu’on soit en prĠsenĐe ou en aďsenĐe de ďase, les courbes 2 et 4 correspondant aux 
spectres RMN 1H-205Tl-découplés du complexe 4Tl(III). Prenons le spectre le plus simple, celui en 
prĠsenĐe de ďase ;speĐtre ϯͿ, les protons β-pyrroliques donnent 4 raies représentant deux doublets, 
en effet dans ces conditions, le profil RMN de 4Tl(III) est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-symétrique. 
CeĐi tĠŵoigne d’un ĠĐhange rapide à l’ĠĐhelle de teŵps de la RMN entre deuǆ forŵes de Đe 
complexe, nous discuterons plus amplement de ce point dans la partie 2.2 de ce chapitre. Ces deux 
doublets donnent deux singulets lorsque le couplage 4JTl-H est supprimé (spectre 4).
114 Un couplage 
entre les protons β-pyrroliques de la porphyrine et le Tl(III) est couramment retrouvé dans les 
métalloporphyrines de thallium(III), la valeur de la constante de ce couplage variant entre 62 et 65 Hz 
selon les complexes.115 
                                                          
114 Normalement, le complexe 4Tl(III) étant dissymĠtriƋue, les signauǆ des protons β-pyrroliques devraient être 2 
singulets et deux doublets. Les autres signaux doivent donc être enfouis dans la ligne de base. 
115 a) 4JTl-H = 62 Hz pour le complexe Tl(tPyp)OAc décrit par Tang et al.
61 b) 4JTl-H = 64 Hz pour le complexe 
Tl(tPyp)Cl décrit par Tang et al. dans Polyhedron, 1996, 15, 37-41. c) Les 4JTl-H des complexes Tl(tmpp)OAc, 
Tl(tmpp)CN et Tl(tmpp)Cl sont de 63, 62 et 65 Hz respectivement, décrit par Sheu et al. dans Polyhedron, 1997, 
16, 681-688. 
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Figure 76. a) Spectres RMN 1H couplé et 205Tl-découplé du complexe 4Tl(III), sans (1/2) et avec (3/4) 10 éq. of DIPEA 
(CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 400 MHz). b) Analyses de déconvolution de la région entre 8.5-9.5 ppm du spectre RMN 
1H du 
complexe 4Tl(III) eŶ l’aďseŶĐe de DIPEA (Figure 76a.1) (1) Spectres expérimental (courbe noire) vs. simulé (courbe rouge); 
(2) différence entre le spectre expérimental et les spectres simulés; (3) à (6) signaux simulés des protons -pyrroliques; 
(7) signaux simulés correspondant aux 4 protons des groupements aromatiques en position méso.  
Le caractère dissymétrique du complexe 4Tl(III) est confirmé par sa structure 
radiocristallographique présentée dans la Figure 77. On peut ǀoir Ƌue le Tl;IIIͿ est d’un seul ĐôtĠ de la 
porphyrine ressortant du plan moyen du cercle porphyrinique avec une distance Tl(III)-24PM de 
0.914 Å, son mode de coordination est donc OOP. Le Tl;IIIͿ est heǆaĐoordinĠ, liĠ auǆ ϰ atoŵes d’azote 
de la porphǇrine et auǆ deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne du ĐarďoǆǇlate de l’anse, Đelui-Đi jouant le rôle d’un 
contre-ion intraŵolĠĐulaire. L’anse du ĐôtĠ opposĠ est inoĐĐupĠe, et son aĐide ĐarďoǆǇliƋue est 
orientĠ ǀers l’eǆtĠrieur de la porphǇrine.  
 
Figure 77. Structure RX du complexe 4Tl(III). Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de solvaŶt oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs pouƌ plus 
de clarté. Distances en Å : Tl–N1 2.226, Tl–N2 2.262, Tl–N3 2.190, Tl–N4 2.215, Tl–O1 2.328, Tl–O2 2.368, Tl–24PM 0.914. 
 
2.2 Le complexe 4Tl(III) : complexe dynamique en solution 
Nous l’aǀons ǀu prĠĐĠdeŵŵent, le Đoŵpleǆe 4Tl(III) est dissymétrique ceci est confirmé par sa 
structure RX et par son spectre RMN 1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) réalisé à température ambiante 
sans base. Dans le but de savoir si ce complexe présente une dynamique en solution, des expériences 
RMN 1H ont été réalisées à hautes températures allant de 298 à 360 K, mais cette fois, dans le DMSO-
d6 puisƋue sa teŵpĠrature d’Ġďullition est plus ĠleǀĠe Ƌue Đelle du CHCl3. Les résultats de ces 
expériences sont présentés dans la Figure 78, dans le DMSO-d6 à température ambiante, le spectre 
RMN 1H de 4Tl(III) correspond également à une espèce dissymétrique, en effet, on compte 4 signaux 
pour les protons Ha/a’ et Hď/ď’. Mais lorsƋue l’on Đhauffe on oďserǀe Ƌue Đes signauǆ ĐoalesĐent ǀers 
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315 K pour ensuite donner 2 singulets bien définis à partir de 345 K, on peut également voir que tout 
le speĐtre prend l’allure d’une espğĐe sǇŵĠtriƋue au fur et à ŵesure Ƌue la teŵpĠrature augŵente. 
CeĐi tĠŵoigne du proĐessus d’ĠĐhange du Tl;IIIͿ d’une faĐe à l’autre de la porphǇrine. 
 
Figure 78. Spectres RMN 1H du complexe 4Tl(III) à hautes températures (DMSO-d6, 298-360 K, 500 MHz). 
De plus, lorsƋue l’on ajoute une ďase dans le ŵilieu à teŵpĠrature ambiante (CDCl3/CD3OD 
9:1. 10 éq. DIPEA), le spectre de 4Tl(III) prĠsente l’allure d’une espğĐe sǇŵĠtriƋue, les signauǆ des 
protons Ha/a’ et Hď/ď’ n’Ġtant Ƌu’un signal large à la liŵite de la ĐoalesĐenĐe et non pas ϰ singulets ďien 
dĠfinis Đoŵŵe Đ’est le Đas en absence de base (Figure 79). En réalisant des expériences RMN 1H à 
basses températures, on peut voir le spectre de 4Tl(III) reprendre l’allure d’une espğĐe dissymétrique 
dès 263 K et à 233 K les signaux des protons Ha/a’ et Hď/ď’ sont ϰ singulets ďien distinĐts. L’ajout d’une 
ďase dans le ŵilieu aĐĐĠlğre donĐ l’ĠĐhange du Tl;IIIͿ entre les deuǆ faĐes de la porphǇrine à l’ĠĐhelle 
de temps de la RMN, la base déprotonant l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue liďre de l’anse opposĠe au Tl;IIIͿ Đe Ƌui 
en facilite la coordination. 
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Figure 79. Expériences RMN 1H du complexe 4Tl(III) à basses températures (CDCl3/CD3OD 9:1. 10 éq. DIPEA, 233-298 K, 500 
MHz). S = solvants et * = impuretés. 
Ces expériences de RMN à température variable ont permis de mettre en évidence un 
échange du Tl(III) entre les deux faces de la porphyrine et ceci a été confirmé par une expérience de 
spectroscopie RMN 2D ROESY (Rotating frame Overhauser Effect SpectroscopY) ainsi que des 
expériences de coalescence en RMN à hautes températures. Cette expérience permet de mettre en 
ĠǀidenĐe les protons ǀoisins dans l’espaĐe ainsi Ƌue les ĠĐhanges ĐhiŵiƋues et Đonforŵationnels. Le 
spectre RMN 2D ROESY du complexe 4Tl(III) enregistré dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en absence de base 
et à température ambiante est présenté dans la Figure 80a. On peut clairement voir des corrélations 
d’ĠĐhange entre les protons Ha et Ha’ ainsi Ƌu’entre les protons Hb et Hď’. Cette expérience confirme 
ďien l’ĠĐhange du Tl;IIIͿ entre les deuǆ ĐôtĠs de la porphǇrine ŵais Đela ne suffit pas à dĠŵontrer Ƌue 
cet échange est intramoléculaire, pour cela des expériences de RMN 1H à hautes températures ont 
été conduites avec la porphyrine 4 et le complexe 4Tl(III) en rapport 1:1 dans le DMSO-d6 en présence 
de ϭϬ ĠƋuiǀalents de DIPEá pour faĐiliter l’ĠĐhange. Si l’ĠĐhange n’est pas intraŵolĠĐulaire ŵais 
plutôt intermoléculaire, le Tl(III) se décomplexerait donc de la porphyrine, qui redeviendrait base 
libre, pour ensuite se re-Đoordiner sur l’autre faĐe de la porphǇrine, les Đoŵpleǆes 4Tl(III) et 4Tl(III) 
seraient donc en équilibre intermoléculaire avec la porphyrine base libre 4 (Schéma 41). Dans le cas 
d’un ĠĐhange interŵolĠĐulaire, à une teŵpĠrature supĠrieure à la température de coalescence, les 
signaux RMN des protons de la porphyrine base libre 4 et ceux du complexe 4Tl(III) apparaîtront 
moyennés ne donnant que deux singulets pour les protons Ha/a’ et Hď/ď’.  
 Chapitre 3 
 
~ 115 ~ 
 
 
Schéma 41. EƋuiliďƌes oďteŶus daŶs le Đas d’uŶ ĠĐhaŶge iŶteƌŵolĠĐulaiƌe du Tl;IIIͿ au seiŶ du Đoŵpleǆe ŵoŶoŶuĐlĠaiƌe. 
Mais Đe n’est pas Đe Ƌue ŵontrent les rĠsultats de l’eǆpĠrienĐe, la Figure 80b représente la 
zone des protons Ha/a’ et Hď/ď’ des spectres RMN réalisés à hautes températures du mélange 1:1 de la 
porphyrine 4 et du complexe 4Tl(III) dans le DMSO-d6 en prĠsenĐe de ϭϬ ĠƋ. de DIPEá. Tout d’aďord, il 
faut préciser que dans ces conditions le spectre RMN 1H de 4Tl(III) a une signature C2-symétrique à 
température ambiante, tout comme la porphyrine 4 base libre rendant possible cette expérience de 
ĐoalesĐenĐe. En se plaçant à hautes teŵpĠratures en allant ŵġŵe jusƋu’à ϯϲϬ K, on oďserǀe auĐune 
coalescence entre les signaux de la porphyrine 4 et ceux du complexe 4Tl(III). Ceci prouve que 
l’ĠĐhange du Tl(III) entre les deux faces de la porphyrine est intra-ligand.  
 
Figure 80. a) Expérience RMN 2D ROESY (CDCl3/CD3OD 9:1. Ϯϵϴ K, ϱϬϬ MHzͿ : CoƌƌĠlatioŶs d’ĠĐhaŶge eŶtƌe les pƌotoŶs 
Ha/a’ et Hď/ď’. b) Expériences RMN 1H d’uŶ ŵĠlaŶge ϭ:ϭ de ϰ et de 4Tl(III) à hautes températures (DMSO-d6, 10 éq. DIPEA, 
298-360 K, 500 MHz) : zone de lecture des protons Ha/a’ et Hď/ď’. c) Mouvement de translocation du Tl(III) « à travers 
l’aŶŶeau ». 
Toutes ces études approfondies de spectroscopies RMN nous permettent de conclure que le 
complexe 4Tl(III) présente une dynamique intra-ligand en solution. En effet, celui-ci est présent sous 
deux états dégénérés en équilibre intramoléculaire, il se produit un échange du Tl(III) entre les deux 
faces de la porphyrine grâce à son passage à travers le cycle porphǇriniƋue, il s’agit iĐi d’un 
mouvement « à traǀers l’anneau » (Figure 80c). Ce mouvement est similaire à celui obtenu avec les 
complexes mononucléaires 4Cd et 4Hg déjà décrits.
95,116 
                                                          
116 N. Motreff, S. Le Gac, M. Luhmer, E. Furet, J.-F.Halet, T. Roisnel, B. Boitrel, Angew. Chem. Int. Ed., 2011. 50, 
1560–1564. 
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2.3 Formation du premier complexe porphyrinique dinucléaire de thallium à 
valence mixte : 4Tl(III).Tl(I) 
Nous avons été en mesure de former le complexe bimétallique de thallium 4Tl(III).Tl(I) en 
ajoutant du TlOAc au complexe 4Tl(III) en solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) à température ambiante 
(Figure 81). 4Tl(III).Tl(I) est le premier exemple de complexe porphyrinique de thallium à valence mixte 
décrit dans la littĠrature. L’ajout suĐĐessif de TlOáĐ induit une ŵodifiĐation du speĐtre RMN 1H de la 
solution, ĐeĐi tĠŵoigne de la forŵation d’une nouǀelle espğĐe Ƌue l’on attriďue au Đoŵpleǆe 
4Tl(III).Tl(I) grâce à sa structure RX représentée dans la Figure 82. Le Tl(I) est en échange rapide entre 
4Tl(III).Tl(I) et le ŵilieu aǀeĐ une Đonstante d’assoĐiation Ka d’enǀiron ϳϱ M-1. 117 Celle-Đi est faiďle, Đ’est 
pourƋuoi l’ĠƋuiliďre n’est pas totaleŵent dĠplaĐĠ ǀers 4Tl(III).Tl(I) même avec 9 équivalents de TlOAc.  
 
Figure 81. Titrage de 4Tl(III) avec du TlOAc  (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 500 MHz). S = solvant, * = impuretés. 
Le spectre RMN 1H du complexe 4Tl(III).Tl(I) est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe dissǇŵĠtriƋue en 
absence de base, on peut voir que les protons Ha/a’ et Hď/ď’ correspondent à 4 singulets différents 
tĠŵoignant d’une dissymétrie du complexe. Et on peut voir dans la structure RX de ce complexe, le 
Tl(III) est en coordination OOP et ressort de 0.825 Å du plan moyen de la porphyrine, il est hexa-
ĐoordinĠ auǆ Ƌuatre atoŵes d’azote de la porphǇrine ainsi Ƌu’auǆ deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne du 
ĐarďoǆǇlate de l’anse ;Figure 82). Quant au Tl(I), celui-ci est suspendu au-dessus de la porphyrine 
sans interaction avec celle-ci, il est lié aux deux atoŵes d’oǆǇgğne du ĐarďoǆǇlate de l’anse et à 
l’atoŵe d’oǆǇgğne d’une ŵolĠĐule de ŵĠthanol lui-ŵġŵe liĠ à l’anse par une liaison hǇdrogğne aǀeĐ 
une fonction amide. Cette seconde sphère de coordination stabilise la complexation du Tl(I) faisant 
de lui le preŵier eǆeŵple d’un ion ŵĠtalliƋue ŵonoǀalent en Đoordination HáT dans un Đoŵpleǆe 
                                                          
117 La Đonstante d’assoĐiation Ka Đorrespond à l’ĠƋuiliďre suiǀant : 1Tl(III) + TlOAc ⇆ 1Tl(III).Tl(I). Elle est donnée 
par l’ĠƋuation suiǀante : Ka = [ϭTlሺIIIሻ.TlሺIሻ][ϭTl;IIIͿ]×[TlሺIሻ]  Le « fitting » de la liaison du Tl(I) au complexe 4Tl(III) avec les variations 
du dĠplaĐeŵent ĐhiŵiƋue de ϯ signauǆ diffĠrents ont perŵis d’oďtenir la ǀaleur de Ka.  
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porphyrinique. La distance entre le Tl(III) et le Tl(I) est trop importante (Tl(III)–Tl(I) 4.072 Å) pour 
Ƌu’une interaĐtion entre les deuǆ ions ŵĠtalliƋues soit enǀisagĠe, ďien que le Tl(III) ressorte moins du 
plan moyen de la porphyrine que dans le complexe 4Tl(III) (Tl(III)–24PM 0.826 contre Tl(III)–24PM 
0.914 respectivement). 
 
Figure 82. Structure RX du complexe 4Tl(III).Tl(I). Distances en Å : Tl(III)–N1 2.240, Tl(III)–N2 2.219, Tl(III)–N3 2.235, Tl(III)–
N4 2.204, Tl(III)–O1 2.267, Tl(III)–O2 2.588, Tl(III)–24PM 0.826, Tl(III)–Tl(I) 4.072, Tl(I)–24PM 2.973, Tl(I)–O3 2.679, Tl(I)–
O4 2.719, Tl(I)–Os 2.897. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de solvaŶt oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs pouƌ plus de ĐlaƌtĠ. 
La formation du complexe 4Tl(III).Tl(I) a également été suivie par spectroscopie RMN 
1H dans le 
CDCl3/CD3OD (9:1) à température ambiante mais en présence de base cette fois-Đi, l’ajout de TlOáĐ 
conduit à une nette modification du spectre témoignant de la complexation du Tl(I) (Figure 83). 
Celui-ci est en échange rapide entre le milieu et 4Tl(III).Tl(I) aǀeĐ une Đonstante d’assoĐiation Ka 
d’enǀiron ϴϱ M-1.117  
 
Figure 83. Titrage de 4Tl(III) avec du TlOAc en présence de 10 éq. de DIPEA (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 500 MHz). S = solvant, 
* = impuretés.  
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Dans le spectre RMN 1H de Đe Đoŵpleǆe, les signauǆ des protons β-pyrroliques présentent 
également un couplage 4JTl-H d’enǀiron 65 Hz illustré dans la Figure 84. En effet, les 4 raies 
identifiaďles des protons β-pyrroliques correspondant à deux doublets qui ne sont plus que deux 
après découplage du 205Tl(III) et représentent donc deux singulets. Par contre, à la résonance du 
signal du 205Tl;IͿ, il n’Ǉ a auĐun Đhangeŵent du speĐtre RMN 1H, il n’Ǉ a donĐ pas de Đouplage entre le 
proton en α du ĐarďoǆǇlate ĐoordinĠ au Tl;IͿ ou du ŵoins il n’est pas dĠteĐtaďle si Đelui-ci existe.  
 
Figure 84. Spectres RMN 1H couplé (a) et 205Tl-decouplé (b) du complexe 4Tl(III).Tl(I) (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 10 éq. DIPEA, 
400 MHz). La fréquence du découpleur étant à la résonance du signal du 205Tl(III) et le spectre RMN 1H Ŷ’a pas ĠtĠ affeĐtĠ 
lorsque celle-ci était placée à la résonance du signal du 205Tl(I). S = solvant.  (ou  ): doublet (4J 1H-205Tl de ~63 Hz) 
correspondant aux deux protons β-pyrroliques identiques. 
Il faut également noter que le spectre RMN 1H du complexe 4Tl(III).Tl(I) prĠsente l’allure d’une 
espèce C2-symétrique à température ambiante en présence de DIPEA contrairement à celui en 
absence de base qui reste dissymétrique. EffeĐtiǀeŵent, les signauǆ aroŵatiƋues tĠŵoignent d’une 
équivalence des protons des anses opposées. Pourtant ce complexe ne peut Ƌu’ġtre dissǇŵĠtrique 
puisƋu’il Đontient Ϯ ions ŵĠtalliƋues diffĠrents de part et d’autre de la porphǇrine. L’eǆpliĐation 
Ƌu’on peut apporter est la suiǀante, la prĠsenĐe d’une ďase dans le ŵilieu aĐĐĠlğre les ĠĐhanges des 
ions ŵĠtalliƋues de Tl;IIIͿ et de Tl;IͿ à l’ĠĐhelle de temps de la RMN 1H grâce à la déprotonation des 
aĐides ĐarďoǆǇliƋues de l’anse et à la prĠsenĐe d’ions áĐO- plutôt Ƌue d’áĐOH Ƌui aĐĐĠlğre l’ĠĐhange 
du Tl;IͿ entre l’anse et la solution. Les ĠĐhanges sont aĐĐĠlĠrĠs par la prĠsenĐe de ďase ŵais ils ont 
également lieu sans base et ceci est confirmé par une expérience RMN 2D ROESY réalisée dans le 
CDCl3/CD3OD (9:1) en absence de base, les résultats sont présentés dans la Figure 85. On peut voir 
des ĐorrĠlations d’ĠĐhange deuǆ à deuǆ entre les protons Ha et Ha’ ainsi Ƌu’entre les protons Hb et Hď’, 
tĠŵoignant d’un ĠĐhange des ions ŵĠtalliƋues entre les deuǆ faĐes de la porphǇrine.  
 
Figure 85. Zone des protons Ha/a’ et Hď/ď’ du spectre RMN 2D ROESY du complexe 4Tl(III).Tl(I) (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 500 
MHz) Les flèches correspondent aux ĐoƌƌĠlatioŶs d’ĠĐhaŶge. * = DCM.  
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Le complexe 4Tl(III).Tl(I) existe donc sous deux formes dégénérées en équilibre (Schéma 42). 
Cet équilibre est assuré par un échange intramoléculaire du Tl(III) entre les deux faces de la 
porphyrine en passant à traǀers l’anneau porphǇriniƋue, tandis Ƌue le Tl;IͿ est en ĠĐhange 
intermoléculaire avec le milieu. Ici la douďle transloĐation des ions ŵĠtalliƋues n’est pas 
compartimentée, en opposition avec le système observé avec le complexe dinucléaire de Pb(II) 
4Pb.PbOAc,
95 on parle alors de mouvement en balancier de Newton « défectueux ». 
 
Schéma 42. Double translocation des ions métalliques observée dans le complexe 4Tl(III).Tl(I). 
 
2.4 Etudes de métallation de la porphyrine 4 par le Tl(I) 
 Etudes de la métallation de la porphyrine 4 par le TlOAc par spectroscopie RMN 1H 2.4.1
Un titrage de la porphyrine 4 avec du TlOAc a été suivi par spectroscopie RMN 1H dans le 
CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de base et à température ambiante (Figure 86Ϳ. L’ajout d’un eǆĐğs de 
TlOAc sur la porphyrine 4 entraîne nettement un changement du spectre RMN 1H traduisant de la 
complexation du Tl(I) par 4. 
On peut voir deux espèces différentes se former, une espèce majoritaire dont les signaux 
RMN sont Ġlargis Ƌue l’on suppose être le complexe 4.2Tl(I) aǀeĐ les deuǆ Tl;IͿ ĐoordinĠs à l’aĐide 
ĐarďoǆǇliƋue des anses ;Đoordination HáTͿ, tandis Ƌue l’autre espğĐe possğde des signauǆ RMN fins 
ĐaraĐtĠristiƋues d’une espğĐe C2-symétrique qui correspondrait au complexe 4Tl(I)2 avec les deux 
Tl(I) liés à la porphyrine (coordination SAT). La structure de ce dernier complexe serait donc 
seŵďlaďle au Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de Tl;IͿ oďtenu aǀeĐ l’OEP dĠĐrit par Sŵith et al.60 Il est possible 
de dĠplaĐer l’ĠƋuiliďre ǀers le Đoŵpleǆe 4Tl(I)2 à 263 K permettant ainsi une interprétation de son 
spectre RMN 1H grâce à des expériences RMN 2D COSY (Figure 86h). 
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Figure 86. a) Spectres RMN 1H de la porphyrine base libre 4 (b-g) Titrage de la porphyrine 4 avec du TlOAc suivi par 
spectroscopie RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1. 10 éq. DIPEA, 298 K, 500 MHz). h) Spectre RMN 
1H du mélange de complexes 
homo-bimétalliques de Tl(I) à 263K. S = solvant. 
 
 Etudes de la métallation de la porphyrine 4 par le TlOAc suivies par spectroscopie UV-2.4.2
visible 
La complexation du Tl(I) par la porphyrine 4 a également été suivie par spectroscopie UV-
visible dans le CHCl3/CH3OH (9:1) en présence de base. Les résultats de ces expériences sont 
présentés dans la Figure 87, ils confirment les structures supposées des complexes homo-
bimétalliques de Tl(I) après les études RMN 1H. On peut observer que la bande de Soret de la 
porphyrine 4 à 421 nm se déplace vers les plus grandes longueurs d’onde lorsƋue la ƋuantitĠ de 
TlOAc ajoutée augmente et elle atteint 430 nm. On voit également une bande apparaître à 488 nm 
tandis que la bande Q à 520 nm de la porphyrine 4 disparait. Ces deux nouvelles bandes à 430 et à 
488 nm correspondent à deux nouvelles espèces attribuées à 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 respectivement. En 
effet la bande à 488 nm est à comparable à celle des complexes Tl(I)2TPP et Tl(I)2OEP décrits par 
Smith,60 la longueur d’onde de leur ďande de Soret Ġtant de ϰϳϴ nŵ et dans Đes deuǆ Đoŵpleǆes les 
deux Tl(I) sont liés à la porphyrine en coordination SAT. 
 
Figure 87. Titrage de la porphyrine 4 avec du TlOAc suivi par spectroscopie UV-visible (C0 = 8 µM, CHCl3/CH3OH 9:1. 10 éq. 
DIPEA). 
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2.5 Mise eŶ ĠvideŶĐe d’uŶ pƌoĐessus saŶs pƌĠĐĠdeŶt de photo-oxydation du Tl(I) 
en Tl(III) au sein de métalloporphyrines 
Dans le but de comparer les propriétés de coordination du Tl(III) et du Tl(I) par la porphyrine 
4 par rapport à une porphyrine non fonctionnalisée, nous avons entrepris une étude de 
complexation du Tl(I) et du Tl(III) par la TPP (tétraphénylporphyrine). 
 
 Etudes des complexes de Tl(I) et de Tl(III) de la TPP 2.5.1
Des tests de complexation du Tl(I) et du Tl(III) par la TPP ont été suivis par spectroscopie 
RMN 1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) à température ambiante et en présence de base. Dans ces 
conditions, en ajoutant 5 équivalents de TlOAc à la TPP, il se forme environ 30 % du complexe TPP-
Tl(I)2 (Figure 88.1.c). Les signaux RMN du complexe obtenus sont en accord avec le spectre RMN 
1H 
décrit par Smith et al.60 Si on compare la TPP à la porphyrine bis-anse bis-acide 4, la complexation du 
Tl(I) par la TPP est ďien ŵoins effiĐaĐe dans les ŵġŵes Đonditions puisƋu’il ne se forŵe Ƌue ϯϬ % de 
complexe dinucléaire TPP-Tl(I)2 contre une formation quantitative du mélange de complexes 4.2Tl(I) 
et 4Tl(I)2, on peut en ĐonĐlure Ƌue la prĠsenĐe de l’anse portant un Đontre-ion intramoléculaire 
contribue significativement à la coordination du Tl(I). 
Concernant la complexation du Tl(III), en ajoutant 5 équivalents de Tl(OAc)3 à la TPP en 
solution dans CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de base, il se forme seulement 55 % de TPP-Tl(III)OAc 
après 3 jours à température ambiante (Figure 88.ϭ.ďͿ. On peut ǀoir Ƌue les protons β-pyrroliques 
correspondent à deux raies qui représentent un douďlet, rĠsultat d’un Đouplage entre les protons β-
pyrroliques et le Tl(III) contenu dans la porphyrine avec une constante de couplage 4J de 66 Hz. La 
présence de ce couplage prouve que le Tl(III) est bien inséré dans la porphyrine. Là encore la 
métallation de la TPP n’est pas totale et Đela ŵġŵe aprğs ϯ jours, ŵontrant la diffiĐultĠ d’insĠrer un 
large cation métallique trivalent dans une porphyrine « nue ». En effet, avec la porphyrine 4, qui 
possède deux contre-ions intraŵolĠĐulaires, la ŵĠtallation s’effeĐtue instantanĠŵent et 
Ƌuantitatiǀeŵent à teŵpĠrature aŵďiante aǀeĐ un peu plus d’ϭ ĠƋ. de Tl;OáĐͿ3, la prĠsenĐe d’une 
anse portant un acide carboxylique sur une porphǇrine perŵet donĐ d’oďtenir un Đoŵpleǆe 
ŵĠtalliƋue plus staďle et aǀeĐ une ŵeilleure ĐinĠtiƋue d’insertion. 
La TPP, grâce à ses propriétés photosensibles, a largement été étudiée pour une application 
en PDT ou « photodynamic therapy ».118 Cette thérapie est utilisée pour traiter certains types de 
cancer, elle consiste à injecter une substance photo-sensibilisante spécifique des cellules tumorales 
puis aprğs une pĠriode de latenĐe, la tuŵeur est eǆposĠe à une luŵiğre foĐalisĠe de longueur d’onde 
précise dépendante de la substance photo-sensibilisante.119 L’eǆposition de la substance 
photosensible à la luŵiğre, lui perŵet de passer à un Ġtat eǆĐitĠ Đapaďle de produire de l’oǆǇgğne 
singulet 1O2, ŵolĠĐule trğs rĠaĐtiǀe Ƌui dĠgrade les ďioŵolĠĐules de l’organisme. 
Connaissant la photosensibilité de la TPP et de certaines de ses formes métallées, nous avons 
étudié la photo-réactivité des complexes de thallium TPP-Tl(I)2 et TPP-Tl(III)OAc en les exposant à la 
lumière directe ou indirecte du soleil, la différence entre ces deux lumières n’Ġtant pas speĐtrale 
mais résidant dans la puissance reçue par la solution. En effet dans le cas de la lumière directe la 
                                                          
118 P. Ježek, M. Nekǀasil, E. ŠkoďisoǀĄ, E. UrďĄnkoǀĄ, M. Jirsa, M. )adinoǀĄ, P. PoučkoǀĄ, I. KlepĄček, Int. J. 
Cancer, 2003, 103, 693–702. 
119 A. E. O’Connor, W. M. Gallagher, A. T. Byrne, Photochemistry and Photobiology, 2009, 85, 1053–1074. 
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solution est placée directement devant une fenêtre d’une piğĐe ensoleillée ou devant une lampe, par 
contre pour la lumière indirecte la solution est placée à la lumière ambiante de la pièce.120 Ces 
expériences ont permis de mettre en évidence deux processus sans précédent, un phénomène de 
photo-oǆǇdation du Tl;IͿ ainsi Ƌu’un phĠnoŵğne de photodissoĐiation du Đoŵplexe de Tl(III).  
 
Figure 88. Etudes par spectroscopie RMN 1H de la métallation de la TPP par le TlOAc et le Tl(OAc)3 et comportement 
photochimique des complexes obtenus (CDCl3/CD3OD 9:1, 10 éq. DIPEA, 298 K, 500 MHz). 1) a) Spectre RMN 
1H de la TPP. 
b) Spectre RMN 1H obtenu en ajoutant 5 éq. de Tl(OAc)3 à la TPP. c) Spectre RMN 
1H obtenu en ajoutant 5 éq. de TlOAc à 
la TPP. 2) (a-b) Formation du complexe TPPTl(I)2; (b-d) Formation de TPPTl(III)OAc contrôlé par la lumière; (d-e) photo-
dissociation de TPPTl(III)OAc pour revenir à la TPP base libre.  
Lorsque le mélange TPP/TPP-Tl(I)2 est exposé à la lumière indirecte du soleil en présence de 
dioxygène, on observe une oxydation du Tl(I) en Tl(III). En effet, en exposant ce mélange en solution 
dans le CDCl3/CD3OD (9:1) à température ambiante, en présence de 10 éq. de DIPEA et de dioxygène 
pendant 36 h, on observe la formation de ~83% du complexe TPP-Tl(III)OAc (Figure 88.2.b-d). La 
présence du dioxygène est indispensable dans ce processus, ceci a été démontré par une expérience 
conduite dans les mêmes conditions mais en boîte à gants, donc en absence de dioxygène, et dans ce 
cas-là aucune apparition du complexe TPP-Tl(III)OAc n’a ĠtĠ oďserǀĠe aprğs ϯϬ h d’eǆposition à la 
lumière indirecte du soleil.  
Pour former le complexe TPP-Tl(III)OAc, deux voies sont donc possibles, la métallation 
directe de la TPP avec des sels de Tl(III) qui conduit minoritairement au complexe, la deuxième voie 
passe par la métallation partielle de la TPP par du Tl(I) puis par exposition de ce mélange à lumière 
indirecte du soleil en présence de dioxygène et 83% de TPP-Tl(III)OAc est alors obtenu après 36 h. Le 
processus de photo-oxydation est donc non seulement plus rapide mais aussi plus efficace.  
                                                          
120 Il faut noter Ƌue l’eǆposition au soleil dĠpend des Đonditions ĐliŵatiƋues et de la loĐalisation terrestre du 
lieu de l’eǆpĠrienĐe. Les eǆpĠrienĐes dĠĐrites ont ĠtĠ rĠalisĠes à l’UniǀersitĠ de Rennes ϭ en FranĐe, ŵais 
d’autres eǆpĠrienĐes ont Ġgaleŵent ĠtĠ ŵenĠes en parallğle à l’UniǀersitĠ de Naŵur en BelgiƋue et elles ont 
conduit aux mêmes résultats.  
 Chapitre 3 
 
~ 123 ~ 
 
Un autre proĐessus intĠressant a ĠtĠ oďserǀĠ, en effet l’eǆposition du complexe TPP-
Tl(III)OAc ;forŵĠ par l’eǆposition du ŵĠlange TPP/TPP-Tl(I)2 à la lumière indirecte) à la lumière 
directe du soleil pendant 16 h, conduit à environ 90% de démétallation de la TPP qui redevient base 
libre sans dégradation du macrocycle (Figure 88.2.d et e). La lumière directe du soleil peut également 
être remplacée par une lampe halogène 500 W, cela conduit à une démétallation de la TPP. Ce que 
nous supposons Đ’est Ƌue lorsƋue la ŵĠtalloporphǇrine TPP-Tl(III)OAc est photo-irradiée, le Tl(III) est 
réduit et se décomplexe conduisant à la TPP base libre.  
Horvath et Valicsek ont étudié la photo-réactivité du complexe TSPPTl(III)Cl (TSPP = tétra-(4-
sulfonatophényl)porphyrine) et ils ont proposé 3 réactions possibles suite à la photo-irradiation de ce 
complexe : la fluorescence, la dissociation ou une réduction par transfert électronique ligandmétal 
LMCT accompagnée de dégradation du macrocycle (Schéma 43).121 L’irradiation de la TSPPTl(III)Cl à 
ϰϮϴ nŵ, longueur d’onde de sa ďande de Soret, Đonduit à l’apparition d’une ďande à ϰϭϯ nŵ, 
identifiée comme la porphyrine base libre TSPP et ceci est accompagné de produits de dégradation 
issus de l’ouǀerture du ŵaĐroĐǇĐle porphǇriniƋue. L’hǇpothğse de la rĠduĐtion du Tl;IIIͿ par LMCT est 
donĐ Đelle Ƌui fut retenue. Mais dans leurs eǆpĠrienĐes, ils n’ont pas oďserǀĠ de ŵĠtallation par le 
Tl;IͿ ŵġŵe à l’Ġtat de traĐes, ils ont eǆpliƋuĠ ĐeĐi par le plus grand rayon du Tl(I) induisant une 
ĐinĠtiƋue d’insertion plus lente et aǀeĐ une Đonstante therŵodǇnaŵiƋue plus faiďle. Dans notre Đas, 
nous n’oďserǀons pas non plus de ŵĠtallation de la TPP, mais on observe plutôt un dépôt solide 
blanchâtre au fond du tuďe à l’allure inorganiƋue aĐĐoŵpagnĠ de la ŵodifiĐation des signauǆ RMN 
de la DIPEá. EffeĐtiǀeŵent, la prĠsenĐe de DIPEá est essentielle à la dĠŵĠtallation, Đ’est donĐ Đelle-ci 
qui se ferait oxyder et non pas la porphyrine, évitant ainsi la photo-dégradation du macrocycle (cf. 
Figure 89.ϭͿ. Nous pouǀons Ġŵettre l’hǇpothğse soit d’une rĠduĐtion du Tl;IIIͿ en Tl;IͿ en prĠsenĐe de 
DIPEA sous une forme qui ne permettrait pas sa complexation par la porphyrine, comme un cluster 
par eǆeŵple, soit d’une rĠduĐtion du Tl;IIIͿ en Tl;ϬͿS Đe Ƌui eǆpliƋuerait l’aďsenĐe de ŵĠtallation. 
 
Schéma 43. Réactions possibles après une photo-iƌƌadiatioŶ d’uŶe poƌphǇƌiŶe de Tl;IIIͿ proposées par Valicsek et 
Horvàth.121 
En conclusion intermédiaire, nous pouvons dire que nous avons mis en évidence ici, une 
photo-forŵation d’une ŵĠtalloporphǇrine de Tl;IIIͿ par un proĐessus sans prĠĐĠdent de photo-
oǆǇdation du Tl;IͿ en Tl;IIIͿ, ainsi Ƌue la preŵiğre ŵise en ĠǀidenĐe d’une photodissoĐiation sans 
dégradation du macrocycle porphyrinique. Ces deuǆ phĠnoŵğnes sont d’autant plus intĠressants 
Ƌu’ils ne reƋuiğrent Ƌu’une siŵple eǆposition à la luŵiğre indireĐte du soleil et au dioǆǇgğne pour la 
forŵation du Đoŵpleǆe et à la luŵiğre du soleil ou d’une laŵpe pour sa dissoĐiation. On peut donĐ 
les Đontrôler par l’intensitĠ de la luŵiğre reçue par la solution. 
 
                                                          
121 Z. Valicsek, O. Horvàth, J. Photochem. Photobio. A: Chemistry, 2007, 186, 1–7. 
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 Etudes du mécanisme de photo-oxydation du Tl(I)Tl(III)  2.5.2
Suite à la ŵise en ĠǀidenĐe de Đe proĐessus sans prĠĐĠdent de forŵation d’une porphǇrine 
de Tl(III) par photo-oxydation du Tl(I)Tl(IIIͿ, nous aǀons tentĠ d’en apporter un ŵĠĐanisŵe ou du 
moins de proposer des hypothèses plausibles. Kirbright et al. ont proposé un mécanisme de photo-
oǆǇdation du Tl;IͿ en Tl;IIIͿ en ϭϵϳϮ, il s’agissait d’eǆposer une solution aƋueuse de TlCl ;NaCl ϯM et 
HCl 10-2M) à une lampe xénon de 500 W en présence de dioxygène.122 Ils ont alors observé la 
formation de Tl(III) accompagnée de la production de H2O2, le mécanisme proposé est détaillé ci-
dessous : 
 
Le Tl;IͿ est d’aďord excité par les rayons lumineux de la lampe, puis celui-ci interagit avec le 
dioxygène et le photosensibilise et enfin en présence de deux protons H+, il se produit du peroxyde 
d’hǇdrogğne aĐĐoŵpagnĠ de la forŵation du Tl;IIIͿ.  
Bien entendu les conditions expérimentales ne sont pas les mêmes que celles que nous 
utilisons, puisƋue l’oǆǇdation se passe en ŵilieu aƋueuǆ et aĐide. Les diffĠrenĐes signifiĐatiǀes dans 
notre proĐessus par rapport à l’eǆpĠrienĐe dĠĐrite par Kirďright sont la prĠsenĐe d’une ďase dans le 
ŵilieu, l’utilisation de la luŵiğre du soleil Đoŵŵe sourĐe de luŵiğre et enfin la prĠsenĐe d’une 
porphyrine, en effet les porphyrines sont bien connues pour leur grande absorption dans le proche 
UV et dans le visible. Ces paramètres, en plus de la présence de dioxygène, sont en fait essentiels à la 
photo-oxydation du Tl(I) par la lumière indirecte du soleil. 
Tout d’aďord nous aǀons oďserǀĠ Ƌu’en aďsenĐe de DIPEá la photo-oǆǇdation n’aǀait pas 
lieu. Il s’est aǀĠrĠ Ƌu’au Đours de l’eǆposition de la solution de TPP/TPPTl(I)2 à la lumière indirecte du 
soleil en présence de dioxygène, les signaux de la DIPEA, situés entre 2.5 et 3.5 ppm, sont modifiés et 
ĐeĐi s’aĐĐoŵpagne de l’apparition de deuǆ singulets situĠs à ϰ.ϲ et ϵ.ϳ ppŵ notifiĠs d’un signe * 
témoignant de la perte du groupement éthyle (Figure 89.ϭͿ. Ces ŵodifiĐations tĠŵoignent d’une 
dégradation de la DIPEA en présence de dioxygène et ceci a déjà été observé dans la littérature mais 
cela en présence de porphyrines de rhodium et non de thallium.123 Il se produit une N-déalkylation 
de la DIPEá lorsƋu’elle est en prĠsenĐe de porphǇrines de Rh(III), de dioxygène et d’eau, il se forŵe 
alors une amine secondaire et une cétone. Nous aǀons rĠalisĠ des eǆpĠrienĐes d’eǆposition à la 
lumière indirecte du soleil en absence, soit de dioxygène, soit de DIPEA, et dans les deux cas, les deux 
singulets à 4.6 et 9.7 ppm ne sont pas apparus et aucune formation de TPP-Tl(III)OAc n’a ĠtĠ 
observée, ils pourront donc servir de sonde pour témoigner indirectement de la photo-oxydation du 
Tl(I) en Tl(III). 
Il a ensuite été démontré que le mécanisme de photo-oxydation passait par la production 
d’oǆǇgğne singulet. Pour Đela, une eǆpĠrienĐe de RMN 1H a été réalisée avec la TPP et 5 éq. de TlOAc 
dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq de DIPEA et de 1.3-cyclohexadiène, composé connu 
pour forŵer un endoperoǆǇde au ĐontaĐt de l’oǆǇgğne singulet. Cette eǆpĠrienĐe a ŵontrĠ la 
dégradation du 1.3-ĐǇĐloheǆadiğne, prouǀant ainsi la prĠsenĐe et la forŵation d’oǆǇgğne singulet 
dans le processus de photo-oxydation.  
 
                                                          
122 G. F., Kirkbright, P. J. Mayne, T. S. West, J.C.S. Dalton, 1972, 1918–1920. 
123 Z. Ling, L. Yun, L. Liu, B. Wu, X. Fu, Chem. Commun., 2013, 49, 4214-4216. 
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Figure 89. ϭͿ EvolutioŶ des sigŶauǆ RMN de la DIPEA au Đouƌs de l’eǆpositioŶ de TPPTl(I)2 à la lumière indirecte du soleil. 
a) Spectres RMN 1H du mélange TPP/TPPTl(I)2. b) et c) Spectres RMN 
1H du mélange après respectivement 16 h et 34 h 
d’eǆpositioŶ à la luŵiğƌe indirecte du soleil 2) Processus de photo-oxydation Tl(I)Tl(III) en présence de TPPZn suivi par 
RMN 1H. (a) et (b) Spectres RMN 1H de la TPPZn avant et après addition de 5 éq. de TlOAc respectivement (CDCl3/CD3OD 
9:1, 10 éq. DIPEA, 298 K, 500 MHz). (c) et (d) Spectres RMN 1H du mélange après respectivement ϭϲ h et ϯϰ h d’eǆpositioŶ 
à la lumière indirecte du soleil. S = solvants; * = produits secondaires résultant de la photo-dégradation de la DIPEA lors 
de la formation du Tl(III). 
Puis, afin de saǀoir si Đ’est le Tl;IͿ liďre en solution, le Tl;IͿ ĐoordinĠ à la porphyrine ou la 
porphǇrine seule Ƌui Ġtait à l’origine de la photosensiďilisation du dioǆǇgğne et donĐ de la forŵation 
de l’oǆǇgğne singulet, nous aǀons effeĐtuĠ diffĠrentes eǆpĠrienĐes. Nous aǀons dans un preŵier 
teŵps tentĠ d’oďtenir une photo-oxydation du Tl(I) exactement dans les mêmes conditions mais en 
absence de porphyrine et dans ce cas-là auĐune forŵation de Tl;IIIͿ n’a ĠtĠ oďserǀĠe.124 De plus, le 
Tl(I) absorbe à 281 nm et lorsque la solution est exposée à la lumière indirecte du soleil, les rayons 
UV sont arrêtés par la vitre en verre du laboratoire, donc dans ces conditions le Tl(I) libre ne peut 
être photosensibilisé. En effet, Li et al. ont réalisé une expérience de photo-oǆǇdation d’une solution 
de Tl(I) par une lampe à mercure ou par la luŵiğre direĐte du soleil, ils ont dĠŵontrĠ Ƌue lorsƋu’on 
place une vitre en verre comme filtre, la photo-oxydation du Tl(I) en Tl(III) passe de 90 à 1%.125  
Dans le ďut de ĐonĐlure sur l’espğĐe photosensiďilisĠe, nous aǀons entrepris un test de 
photo-oxydation de la TPP-Zn en présence de TlOAc, dans ces conditions le Tl(I) ne peut pas être 
coordiné à la porphyrine (Figure 89.ϮͿ. On peut ǀoir Ƌue l’ajout de TlOáĐ à la TPPZn n’affeĐte pas son 
spectre RMN 1H confirmant que le Tl(I) reste en solution. Et lorsque ce mélange est exposé à la 
luŵiğre indireĐte du soleil en prĠsenĐe de dioǆǇgğne il se produit du Tl;IIIͿ. Le Tl;IIIͿ ne s’insğre pas 
dans la porphyrine puisque les porphyrines de zinc sont bien plus stables que celles de Tl(III), mais on 
peut voir les signaux caractéristiques de la production de Tl(III) à 4.6 et 9.7 ppm apparaitre (Figure 
89.2.c-d). La photo-oǆǇdation du Tl;IͿ s’opğre donĐ ŵġŵe Ƌuand Đelui-Đi n’est pas ĐoordinĠ à la 
porphyrine.  
                                                          
124 Dans un tube RMN, 5 éq. de TlOAc en solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq de DIPEA ont 
été exposé à la lumière indirecte du soleil pendant 48h. Puis la porphyrine 4 a été ajoutée dans le tube, seuls 
les mélanges de complexes de Tl(I) ont été observé 4.2Tl(I)2 et 4Tl(I)2, de plus les signaux caractéristiques de 
dégradation de la présence de Tl(III) ne sont pas apparus.  
125 D. Li, Z. Gao, Y. Zhu, Y. Yu, H. Wang, Geochemical Journal, 2005, 39, 113–119.  
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Parallèlement, une étude a été réalisée avec le complexe 15Bi. Celui-ci a été exposé à la 
lumière indirecte du soleil en présence de Tl(I), de dioxygène et de DIPEA. Avec cette expérience la 
forŵation d’un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire Bi(III)/Tl;IͿ n’est pas possiďle puisƋue le Bi(III) est coordiné aux 4 
atoŵes d’azote de la porphǇrine ainsi Ƌu’auǆ deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne de l’aĐide de l’anse, par 
conséquent la totalité du Tl(I) sera en solution et non lié à la porphyrine. Par contre, on peut espérer 
former le complexe de Tl(III) 15Tl(III) prouvant de manière directe la photo-oxydation du Tl(I) en Tl(III).  
Le complexe 15Bi est pré-synthétisé en ajoutant 5 éq. de Bi(NO3)3 à la porphyrine 15 en 
solution dans un mélange 7:3 de DCM/MeOH en présence de 10 éq. de DIPEA. Il est ensuite purifié 
sur colonne de silice et obtenu avec un rendement de 90%. La structure RX de ce complexe a pu être 
obtenue et est représentée dans la Figure 90, on peut voir que le Bi est OOP « interne », ressortant 
de 1.277 Å du plan moyen de la porphyrine. Le Bi(III) est heptaĐoordinĠ auǆ ϰ atoŵes d’azote de la 
porphyrine et aux ϯ atoŵes d’oǆǇgğne appartenant à deuǆ ŵolĠĐules d’eau, à une ŵolĠĐule de 
MeOH et au carboxylate bis-hapto de l’anse. Si on Đoŵpare les sorties du plan ŵoǇen de la 
porphyrine du Bi(III) dans ce complexe et dans le complexe 4Bi, elles sont comparables (1.277 Å 
contre 1.309 Å).  
 
Figure 90. Structures RX des complexes 15Bi (gauche) et 15Tl(III). Distances : Bi-24PM = 1.277 Å, Tl(III)-24PM = 0.702 Å. Les 
atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de solvaŶt oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs pouƌ plus de ĐlaƌtĠ. 
Une fois le complexe 15Bi formé, il a été placé dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 
DIPEA et 5 éq. de TlOAc ont été rajoutés ne provoquant aucun changement du spectre RMN 1H, ce 
qui témoigne de la non-coordination du Tl(I) à la porphyrine (Figure 91b). Puis le mélange a été 
exposé à la lumière indirecte du soleil en présence de dioxygène et après 35 h, le complexe 15Tl(III) est 
formé à 100% (Figure 91d). Sur son spectre RMN 1H on peut ǀoir Ƌue les protons β-pyrroliques sont 
représentés par 8 signaux correspondant à 4 doublets dédoublés par une constante de couplage 4JTl-H 
d’enǀiron ϲϱ Hz. Cette eǆpĠrience démontre définitivement que la présence du Tl(I) sur la porphyrine 
n’est pas nĠĐessaire à sa photo-oxydation. 
La structure RX du complexe 15Tl(III) a également pu être obtenue, elle est représentée dans la 
Figure 90, le Tl(III) est OOP « interne » et ne ressort que de 0.702 Å du plan moyen de la porphyrine 
ce qui est moins que dans le complexe 4Tl(III) dans lequel le Tl(III) ressortait de 0.914 Å. Il est 
heǆaĐoordinĠ auǆ ϰ atoŵes d’azote de la porphǇrine et auǆ Ϯ atoŵes d’oǆǇgğne du ĐarďoǆǇlate 
suspendu à l’anse. 
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Figure 91. Photo-formation du complexe 15Tl(III) à paƌtiƌ d’uŶ ŵĠlaŶge de ϭϱBi en présence de 5 éq. de TlOAc suivie par 
RMN 1H. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. de DIPEA (298 K, 500 MHz). S = solvants. 
En conclusion, la processus de photo-oxydation Tl(I)Tl(III) mis en évidence nécessite la 
présence d’une porphǇrine ďase liďre ou ŵĠtallĠe, de la lumière indirecte du soleil, de dioxygène et 
de DIPEA. 
 
 Etudes du comportement photochimique des complexes 4Tl(III), 4Tl(III).Tl(I), 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 2.5.3
 áprğs Đela, l’effet de l’eǆposition à la luŵiğre du soleil des complexes 4Tl(III), 4Tl(III).Tl(I), 4.2Tl(I) 
et 4Tl(I)2 a ĠtĠ ĠtudiĠ par speĐtrosĐopie RMN. Tout d’aďord le ŵĠlange de porphǇrines de Tl;IͿ 
4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 a été exposé à la lumière indirecte du soleil dans le but de vérifier si le phénomène 
de photo-oxydation a également lieu avec la porphyrine 4. L’Ġǀolution de Đe ŵĠlange de Đoŵpleǆes a 
été suivie par spectroscopie RMN 1H mais également par spectroscopie RMN 205Tl dans le 
CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA et de dioxygène (Figure 92). On peut observer 
Ƌu’au fur et à ŵesure des heures d’eǆposition à la luŵière indirecte du soleil, le spectre RMN 1H du 
mélange de 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 se modifie et laisse apparaître les signaux RMN des protons du 
complexe 4Tl(III).Tl(I) (Figure 92b-e). De plus, par spectroscopie RMN du 
205Tl on peut voir apparaître le 
signal du Tl(III) et celui-ci est superposable au signal du Tl(III) du complexe 4Tl(III).Tl(I) formé en 
ajoutant 1.25 éq. de Tl(OAc)3 et 5 éq. de TlOAc à la porphyrine 4 (δ 2537 ppm) (Figure 92e et f). 
S’ajoute à Đela le ďlindage du signal du Tl;IͿ du ŵĠlange initial situĠ à ϭϬϱϱ ppŵ ǀers le signal du 
complexe 4Tl(III).Tl(I) à 1005 ppm.
126 
Toutes ces analyses nous permettent de conclure que le phénomène de photo-oxydation a 
bien lieu avec le mélange de complexes 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 en présence de dioxygène, et celui-ci 
conduit au complexe dinucléaire à valence mixte de thallium 4Tl(III).Tl(I).  
                                                          
126 Le signal du Tl(I) dans les complexes 4Tl(III).Tl(I), 4.2Tl(I) et  4Tl(I)2 est un signal moyenné entre le Tl(I) lié à la 
porphyrine 4 et le TlOAc libre en solution. 
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Figure 92. (a) Spectres RMN 1H (gauche) et 205Tl (droite) du mélange de 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2, oďteŶus apƌğs l’additioŶ de 5 éq. 
de TlOAc à la porphyrine 4 (CDCl3/CD3OD 9:1. 298 K, 10 éq. DIPEA); (b)-(e) évolution du tube RMN sous exposition à la 
lumière indirecte du soleil peŶdaŶt ~ϴ heuƌes, ŵoŶtƌaŶt l’appaƌitioŶ gƌaduelle de 4Tl(III).Tl(I); (f) spectre de 4Tl(III).Tl(I), 
formé par l’addition de 1.25 éq. de Tl(OAc)3 et 5 éq. de TlOAc à la porphyrine 4. S = solvant; * = impuretés. 
Le complexe 4Tl(III).Tl(I), formé à partir de sels de Tl(III) et de Tl(I) ajoutés à la porphyrine 4 
(1.25 éq. et 5 éq. respectivement) a été exposé à la lumière directe du soleil dans le CDCl3/CD3OD 
(9:1) en présence de base et son évolution au cours du temps a été suivie par RMN 1H (Figure 93). On 
peut ǀoir Ƌu’au fur et à ŵesure de l’eǆposition à la luŵiğre direĐte du soleil, les signauǆ RMN de 
4Tl(III).Tl(I) disparaissent alors que les signaux de la porphyrine 4 commencent à apparaitre (Figure 93 
spectre b et c). Ces signaux correspondent en réalité à une moyenne entre les signaux de la base libre 
4 et Đeuǆ de la porphǇrine ŵĠtallĠe par le Tl;IͿ. áprğs enǀiron ϲϬ h d’eǆposition, la porphǇrine est 
totalement démétallée sans dégradation du macrocycle (Figure 93 spectre d). 
 
Figure 93. Photodissociation du complexe 4Tl(III).Tl(I) suivie par spectroscopie RMN 
1H. Conditions: CDCl3/CD3OD 9:1. 10 
éq. de DIPEA, lumière du soleil directe pendant environ 60 heures (298 K, 500 MHz).  S = solvant, * = impuretés. 
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Nous avons également effectué une étude de photodissociation avec le complexe 4Tl(III) formé 
en ajoutant 1.5 éq. de Tl(OAc)3 à la porphyrine 4 dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de 
DIPEá. áprğs une eǆposition d’enǀiron ϯϱ h à la luŵiğre direĐte du soleil, il se forŵe une 
démétallation totale de la porphyrine 4 qui revient à sa forme base libre sans dégradation de celle-ci 
puisque le spectre RMN 1H obtenu (Figure 94, spectre c) est le même que celui de la porphyrine 4 de 
départ (Figure 94, spectre a). Nous avons été en mesure de réaliser 3 cycles de 
formation/dissociation du complexe 4Tl(III) en ajoutant 1.5 éq. de Tl(OAc)3 à chaque nouveau cycle. 
 
Figure 94. Photodissociation du complexe 4Tl(III) suivie par spectroscopie RMN 
1H. Conditions: CDCl3/CD3OD 9:1. 10 éq. de 
DIPEA, lumière du soleil directe pendant environ 35 h (298 K, 500 MHz). 3 cycles ont pu être effectués dans le même tube 
RMN. S = solvant, * = impuretés. 
A la vue de tous ces résultats, nous avons tenté avec succès de former un cycle de 
formation/dissociation du complexe 4Tl(III).Tl(I). Cette expérience a été suivie par RMN 
1H, la 
porphyrine 4 a été mise en présence de 5 éq. de TlOAc dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 
éq. de DIPEA pour former le mélange de complexes 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 (Figure 95b). Ce mélange est 
ensuite exposé à la lumière indirecte du soleil en présence de dioxygène pendant environ 36 h pour 
former environ 60% du complexe dinucléaire à valence mixte 4Tl(III).Tl(I) (Figure 95c). Ce dernier est 
exposé à la lumière directe du soleil pour revenir à la porphyrine 4 sans dégradation du macrocycle 
(Figure 95d). Il a été possible de réaliser 2 cycles de formation/dissociation de 4Tl(III).Tl(I) dans le 
même tube RMN mettant ainsi en lumière un processus sans précédent de photo-formation ainsi 
que de photodissociation du complexe dinucléaire de thallium à valence mixte 4Tl(III).Tl(I) contrôlé par 
la lumière du soleil. 
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Figure 95. Photo-formation et photodissociation du complexe 4Tl(III).Tl(I) suivies par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : 
CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. de DIPEA (298 K, 500 MHz). S = solvant, * = impuretés. 
 
3 Formation de complexes hétéro-bimétalliques de thallium et de mercure  
La forŵation  d’un Đoŵpleǆe hĠtĠro-bimétallique de Hg(II)/Tl;IͿ a ĠtĠ ĠtudiĠe afin d’oďtenir une 
nouǀelle Ġǀolution Đonstitutionnelle en s’inspirant de l’ECD dĠĐrite dans le Chapitre ϭ. Il s’agissait 
d’ajouter au Đoŵpleǆe hĠtĠro-dinucléaire 4Hg.PbOAc (dynamique n°1) un effecteur chimique tel que 
la DMAP afin de tirer les équilibres vers la formation de deux complexes homo-dinucléaires, le 
complexe 4Pb.PbOAc (dynamique n°2) et le complexe 4(Hg-DMAP)2 (Schéma 44).
99 Notre objectif 
Ġtait de Đoupler l’ECD sous le Đontrôle d’un effeĐteur ĐhiŵiƋue au proĐessus de photo-oxydation du 
Tl;IͿ en Tl;IIIͿ. S’il est possiďle de forŵer le Đoŵpleǆe hĠtĠro-bimétallique de mercure et de thallium, 
on s’attend à Đe Ƌu’il prĠsente une dynamique avec le Hg(II) OOP en échange intramoléculaire 
passant à traǀers l’anneau porphǇriniƋue et le Tl;IͿ HáT en ĠĐhange interŵolĠĐulaire ;dǇnaŵiƋue 
n°3). Nous proposons cette dynamique par analogie avec les complexes 4Hg.PbOAc
98 et 4Tl(III).Tl(I)
111. 
En ajoutant de la DMAP au complexe 4Hg.Tl(I), on pourra alors former le complexe 4(Hg-DMAP)2 et 
les deux complexes homo-bimétalliques de Tl(I), 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 ce mélange ne présentera donc pas 
de dǇnaŵiƋue d’ions ŵĠtalliƋues. Maintenant si on eǆpose Đe ŵĠlange à la luŵiğre indireĐte du 
soleil, on devrait obtenir le complexe 4Tl(III).Tl(I) fournissant un système à nouveau dynamique 
(dynamique n°4).127 
                                                          
127 Le SĐhĠŵa ϰϰ reprĠsente l’oďjeĐtif Ƌue nous nous Ġtions fiǆĠ aǀant de saǀoir Ƌue l’eǆposition solaire d’un 
complexe hétérobimétallique de Tl(I) pouvait aussi conduire à la photo-oǆǇdation du Tl;IͿ. En effet, à l’ĠpoƋue 
nous aǀions forŵulĠ l’hǇpothğse selon laƋuelle l’espğĐe rĠaĐtiǀe serait le Đoŵpleǆe 4Tl(I)2 dans lequel les deux 
Tl(I) sont en coordination SAT. 
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Schéma 44. Objectifs : ĠvolutioŶ ĐoŶstitutioŶŶelle ĐouplaŶt l’ECD et uŶ phĠŶoŵğŶe photoĐhiŵiƋue. 
 
3.1 Etudes de formation du complexe hétéro-bimétallique de Hg(II) et de Tl(I) avec 
la porphyrine 4 
En général, le Hg(II) préfère être coordiné de façon bigonale, il conduit donc bien souvent à des 
complexes porphyriniques dinucléaires (rapport porphyrine/Hg(II) 1:2) ou à des complexes 
« sandwichs » (rapport porphyrine/Hg(II) 2:3), mais dans certaines conditions il est possiďle d’oďtenir 
un complexe mononucléaire de Hg(II). Dans notre cas, il est possible de former un complexe 
mononucléaire de Hg(II) avec la porphyrine 4 en se plaçant dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 
10 éq. de DIPEA. Dans ces conditions, le complexe 4Hg est bien identifiable par spectroscopie RMN 
1H 
ŵais il n’est pas le seul à ġtre produit, en effet, le Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire 4Hg2 est également présent 
bien que minoritaire. Il est important de notifier que la présence de la DIPEA dans le milieu est 
essentielle à la forŵation du Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire. EffeĐtiǀeŵent en aďsenĐe de ďase, l’ajout de 
Hg(OAc)2 sur la porphyrine 4 conduit spontanément à la formation du complexe dinucléaire 4Hg2 et 
Đela ŵġŵe en prĠsenĐe d’un seul ĠƋuiǀalent de sels de Hg(II) conduisant ainsi à un mélange 1:1 de 
porphyrine base libre 4 et du complexe 4Hg2. On peut donc contrôler la nucléarité de nos complexes 
de mercure par la présence ou non de base dans le milieu.116 
Un complexe hétéro-bimétallique de Tl(I) et de Hg(II) a pu être obtenu en ajoutant du TlOAc 
au complexe mononucléaire de mercure 4Hg. Cette expérience a été suivie par spectroscopie RMN 
1H 
dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA (Figure 96). Dans un premier temps 1 éq. 
de Hg(OAc)2 est ajouté à la porphyrine 4 afin d’oďtenir le ŵĠlange des complexes mono- et di-
nucléaire de mercure, 4Hg et 4Hg2 respectivement, puis un titrage de ce mélange est effectué avec du 
TlOAc. Avec 1-Ϯ ĠƋ. de TlOáĐ, l’ĠƋuiliďre est dĠjà totaleŵent dĠplaĐĠ ǀers la forŵation du Đoŵpleǆe 
hétéro-bimétallique de Hg(II)/Tl(I) dont la structure supposée est présentée dans la Figure 96, avec le 
Hg(II) en coordination OOP, lié à la porphyrine et au carbonyle du ĐarďoǆǇlate portĠ par l’anse, et le 
Tl;IͿ en Đoordination HáT, liĠ à l’anse opposĠe et suspendu au-dessus de la porphyrine sans 
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interaction avec celle-ci.128 Le complexe 4Hg.Tl(I) présente un spectre RMN 
1H ĐaraĐtĠristiƋue d’une 
symétrie C2 pourtant se complexe est dissymétrique. Ceci s’eǆpliƋue par une dǇnaŵiƋue rapide 
d’ĠĐhange des ions ŵĠtalliƋues entre les deuǆ ĐôtĠs de la porphǇrine à l’ĠĐhelle de la RMN. Le Hg;IIͿ 
serait alors en échange intramoléculaire et le Tl(I) en échange intermoléculaire comme dans le 
complexe 4Hg.PbOAc
98 apportant un nouvel exemple de mouvement balancier de Newton 
« défectueux ». 
 
Figure 96. Formation du complexe hétéro-bimétallique 4Hg.Tl(I) suivie par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : 
CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA (298 K, 500 MHz). * = impureté. 
Une étude de formation du complexe hétéro-bimétallique Hg(II)/Tl(I) suivie par spectroscopie 
UV-visible a également été entreprise avec la porphyrine 4 (Figure 97). Dans un premier temps, 1 
équivalent de Hg(OAc)2 est ajouté à la porphyrine 4 en solution dans le CHCl3/CH3OH (9:1) en 
présence de 10 éq. de DIPEA, on obserǀe alors la forŵation de deuǆ ďandes d’aďsorption, l’une à ϰϮϵ 
nŵ et l’autre à ϰϰϲ nŵ. La ďande à ϰϮϵ nŵ Đorrespond à la porphǇrine 4 base libre en équilibre avec 
le complexe mononucléaire de mercure 4Hg, en effet le complexe mononucléaire Hg(p-CN)4-TPP 
décrit dans le chapitre 1 possède une bande de Soret à 420 nm dans le CH2Cl2.
56 La bande à 446 nm 
est attribuée au complexe dinucléaire de mercure 4Hg2 également formé dans ces conditions, ceci 
est en accord avec le spectre UV-visible déjà décrit du complexe 4Hg2 enregistré dans le CHCl3, sa 
bande de Soret étant à 448 nm.115 Puis lorsƋue l’on ajoute ϭ ĠƋ., Ϯ ĠƋ. puis ϱ ĠƋ. de TlOáĐ, en plus 
des deux ďandes d’aďsorption dĠjà prĠsentes une nouǀelle ďande apparait à ϰϲϱ nŵ. Finaleŵent, la 
bande à 430 nm peut être attribuée au complexe 4Hg ou au complexe 4Hg.Tl(I) avec le Hg(II) en 
                                                          
128 Nous proposons Đette struĐture en s’appuǇant sur la struĐture RX du Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire 4Tl(III).Tl(I) (Figure 
82). 
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Đoordination OOP, liĠ à la porphǇrine et le T;IͿ HáT liĠ uniƋueŵent à l’anse et non au cycle 
porphǇriniƋue, la prĠsenĐe d’un ion ŵĠtalliƋue HáT n’affeĐtant pas le speĐtre UV-visible du complexe 
bimétallique. La 2ème bande à 464 nm est attribuée au complexe 4HgTl(I) avec les deux ions 
métalliques liés à la porphyrine tous les deux en coordination SAT, en effet la présence de deux ions 
métalliques sur la porphyrine entraîne un effet batochrome sur la bande de Soret par rapport au 
complexe dinucléaire de mercure (446 nm), par contre, par rapport au complexe dinucléaire de Tl(I), 
il y a un effet hypsochrome puisque sa bande de Soret est à 488 nm (cf. Figure 87).  
 
Figure 97. Titrage de la porphyrine 4 par du Hg(OAc)2 puis du TlOAc suivi par spectroscopie UV-visible. Conditions : C0 = 8 
µM, CHCl3/CH3OH (9:1), 10 éq. de DIPEA. 
Il est donc possible de former un complexe hétéro-bimétallique Hg(II)/Tl;IͿ à l’ĠĐhelle ŵiĐro-
molaire, cependant les spectres UV-visible nous montrent que la structure supposée suite au titrage 
réalisé par RMN 1H (4Hg.Tl(I)Ϳ n’est pas Đelle Ƌui est forŵĠe en rĠalitĠ, on oďserǀe plutôt le Đoŵpleǆe 
4HgTl(I) avec le Hg(II) et le Tl(I) tous deux liés à la porphyrine en coordination SAT. Ce résultat est 
différent de celui obtenu pour le complexe bimétallique à valence mixte 4Tl(III).Tl(I) dans lequel le Tl(I) 
est clairement en coordination HAT. La différence entre ces deux complexes repose sur la nature du 
deuxième ion métallique, en effet dans un cas on a le Tl(III) qui est en coordination OOP et qui pour 
le ŵoŵent n’a jaŵais ĠtĠ dĠĐrit en Đoordination SáT, dans l’autre Đas, nous aǀons le Hg;IIͿ Ƌui 
préfère être en coordination bigonale. Cette raison peut être la force motrice à l’origine de la 
formation du complexe 4HgTl(I). 
 
3.2 TeŶtative d’ĠvolutioŶ ĐoŶstitutioŶŶelle du Đoŵpleǆe hĠtĠƌo-bimétallique 
4HgTl(I) eŶ ĐouplaŶt l’ECD et le pƌoĐessus de photo-oxydation Tl(I)Tl(III) 
Le complexe hétéro-bimétallique 4HgTl(I) a pu être obtenu, une eǆpĠrienĐe d’ECD a donĐ ĠtĠ 
réalisée par RMN 1H avec ce dernier. Un excès de DMAP a été ajouté au complexe 4HgTl(I) en 
solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA, et le résultat de cette expérience 
est plus que surprenant (Figure 98Ϳ. Tout d’aďord l’ajout de DMáP dans la solution n’induit auĐun 
changement du spectre RMN 1H (Figure 98b), le complexe 4HgTl(I) est donc thermodynamiquement 
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plus stable que le complexe 4(Hg-DMAP)2 mais le fait que la DMAP ne se fixe pas sur un des deux 
ions métalliques du complexe 4HgTl(I) est quelque peu étonnant. En effet, la DMAP est connue pour 
se fixer sur les complexes de Hg(II) obtenus au laboratoire et cette coordination conduit dans la 
plupart des cas à une modification du spectre RMN 1H des complexes. Mais le fait le plus marquant 
est la formation quantitative du complexe 4Tl(III).Tl(I) en seuleŵent Ϯh d’eǆposition à la luŵiğre 
indirecte du soleil (Figure 98c), alors que pour le former à partir du mélange de complexes homo-
bimétalliques de Tl(I) 4Tl(I)2 et 4.2Tl(I), environ 36h sont nécessaires.  
 
Figure 98. TeŶtative d’ECD du Đoŵpleǆe 4HgTl(I) en ajoutant un excès de DMAP suivie par RMN 1H. Conditions : 
CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA (298 K, 500 MHz). S = solvants, * = produits secondaires de la photo-oxydation, 
signaux de dégradation de la DIPEA, # = DMAP. 
En effectuant, un suivi cinétique de ce phénomène par spectroscopie RMN 1H, nous nous 
sommes aperçus que la lumière n’Ġtait pas nĠĐessaire à l’oǆǇdation du Tl;IͿ !!! Suite à cette 
dĠĐouǀerte fortuite, nous aǀons effeĐtuĠ un grand noŵďre d’eǆpĠrienĐes à l’aďri de la luŵiğre pour 
essayer de le comprendre.  
 
3.3 Etudes de la formation du complexe 4Tl(III).Tl(I) par oxydo-réduction du Hg(II) et 
du Tl(I) en présence de DMAP 
Tout d’aďord, nous aǀons effeĐtuĠ une eǆpĠrienĐe d’Ġǀolution du Đoŵpleǆe 4HgTl(I) à l’aďri de 
la luŵiğre et sans DMáP, dans Đes Đonditions auĐune oǆǇdation du Tl;IͿ n’est oďserǀĠe au ďout de Ϯh 
puisƋu’il n’Ǉ a aucune modification du spectre RMN 1H (Figure 99c), par contre en le laissant plus de 3 
jours à l’aďri de la luŵiğre on oďserǀe une Ġǀolution ǀers la forŵation du Đomplexe 4Tl(III).Tl(I). Par 
contre lorsque de la DMAP est rajoutée dans le milieu, le complexe 4HgTl(I) disparait au cours du 
temps et dans le même temps le complexe 4Tl(III).Tl(I) apparait et est obtenu quantitativement en 
environ 3h (Figure 99.d-h). La présence de DMAP dans le milieu accélère donc considérablement 
l’oǆǇdation du Tl;IͿ en Tl;IIIͿ en aďsenĐe de luŵiğre. 
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Figure 99. Formation du complexe 4Tl(III).Tl(I) à partir du complexe 4HgTl(I) en absence (b-c) ou en présence de DMAP (d-
hͿ et à l’aďƌi de la luŵiğƌe suivie paƌ RMN 1H. i) Spectre RMN 1H de référence du complexe 4Tl(III).Tl(I) obtenu en ajoutant 
1.5 éq de Tl(OAc)3 et 5 éq. de TlOAc à la porphyrine 4. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA (298 K, 500 MHz). S 
= solvants, # = DMAP. 
 Dans la littĠrature, auĐun phĠnoŵğne d’oǆǇdation par le Hg;IIͿ en prĠsenĐe de DMáP n’a ĠtĠ 
dĠĐrit. Mais Đ’est Đe Ƌu’il seŵďle se produire iĐi, en effet, une eǆpĠrienĐe d’oǆǇdation a ĠtĠ rĠalisĠe 
avec le complexe 4HgTl(I) en présence de DMAP, en absence de lumière mais aussi en absence de 
dioxygène dans le milieu. Dans ce cas-là, on oďtient le ŵġŵe rĠsultat Ƌu’en prĠsenĐe de dioǆǇgğne, 
une formation quantitative du complexe 4Tl(III).Tl(I). On peut voir dans la Figure 100 Ƌu’au ďout 
d’enǀiron Ϯh ϴϴ% du Đoŵpleǆe est forŵĠ Đontre ϵϯ% en prĠsenĐe de dioǆǇgğne ;ďarre ďleue et ďarre 
rouge respeĐtiǀeŵentͿ. Cette diffĠrenĐe n’Ġtant pas signifiĐatiǀe, on peut en ĐonĐlure Ƌue le 
dioǆǇgğne ne joue auĐun rôle dans le proĐessus d’oǆǇdorĠduĐtion. Ce processus est accéléré par la 
prĠsenĐe de DMáP ŵais ŵġŵe sans elle, l’oǆǇdation du Tl;IͿ est obtenue, de plus aucun signe de 
dĠgradation de la DMáP n’est apparu, on peut donĐ dire Ƌue la DMáP sert de ĐatalǇseur ŵais n’est 
pas un réactif. Il ne reste donc plus que le Hg(II) qui puisse oxyder le Tl(I) en Tl(III) tout en se 
transforŵant en Hg;ϬͿ puisƋu’un seul ĠƋuiǀalent de Hg;IIͿ suffit à produire ϭ ĠƋ. de Tl;IIIͿ. 
Nous avons alors supposer que la présence de DMAP ne déplacerait  que très légèrement 
l’ĠƋuilibre vers la formation du complexe 4(Hg-DMAP)2 mais que celui-ci était instantanément 
ĐonsoŵŵĠ pour oǆǇder le Tl;IͿ en Tl;IIIͿ. CeĐi pourrait eǆpliƋuer Ƌue l’on ne ǀoit pas Đette espğĐe en 
RMN, Đar Đe Đoŵpleǆe serait l’espğĐe rĠaĐtiǀe. 
 Chapitre 3 
 
~ 136 ~ 
 
 
Figure 100. Pourcentages du complexe 4Tl(III).Tl;IͿ pƌĠseŶt eŶ solutioŶ apƌğs eŶviƌoŶ Ϯ h d’ĠvolutioŶ à l’aďƌi de la luŵiğƌe 
eŶ foŶĐtioŶ du Ŷoŵďƌe d’ĠƋ. de Hg;IIͿ, de la pƌĠseŶĐe ou de l’aďseŶĐe de DMAP et de la pƌĠseŶĐe ou de l’aďseŶĐe de 
dioxygène. 
Pour appuǇer Đette hǇpothğse nous aǀons rĠalisĠ une eǆpĠrienĐe d’oǆǇdorĠduĐtion en partant 
du complexe 4(Hg-DMAP)2 auquel 5 éq. de TlOAc ont été ajoutés dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en 
présence de 10 éq. de DIPEA et en absence de lumière (Figure 101). Dans un premier temps, le 
complexe dinucléaire de mercure 4Hg2 est formé en ajoutant 2 éq. de Hg(OAc)2 à la porphyrine 4 
(Figure 101b), puis de la DMAP est ajoutée pour former quantitativement le complexe 4(Hg-DMAP)2 
(Figure 101c). Les signaux RMN de la DMAP sont blindés et élargis (7.55 et 6.29 ppm pour ce 
complexe contre 8.02 et 6.41 libre en solution), ceci prouve que la DMAP est bien fixée sur le 
compleǆe porphǇriniƋue. L’ajout de ϱ ĠƋ. de TlOáĐ sur 4(Hg-DMAP)2 n’affeĐte pas du tout son 
spectre RMN 1H (Figure 101d), le Tl(I) est donc uniquement en solution. Puis le mélange est laissé à 
l’aďri de la luŵiğre et son Ġǀolution est suiǀie pas RMN 1H (Figure 101.d-g). Le résultat de cette 
expérience est sans appel, seulement 14 % du complexe 4Tl(III).Tl(I) est obtenu après environ 2h de 
réaction (Figure 100, ďarre ǀioletteͿ. Non seuleŵent l’hǇpothğse proposĠe a pu ġtre ĠĐartĠe, ŵais 
Đes eǆpĠrienĐes ont perŵis d’en souŵettre une autre, l’oǆǇdation du Tl;IͿ est plus rapide lorsƋu’il est 
coordiné à la porphyrine. 
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Figure 101. EǆpĠƌieŶĐe d’oǆǇdoƌĠduĐtioŶ aveĐ le Đoŵpleǆe 4(Hg-DMAP)2 en présence de TlOAc suivie par RMN 1H. 
Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA, obscurité (298 K, 500 MHz). S = solvants, # = DMAP. 
Dans le ďut de ǀalider ou d’infirŵer Đette hǇpothğse, des eǆpĠrienĐes d’oǆǇdo-réduction ont 
été effectuées avec la porphyrine mono-anse mono-acide 15 en absence de lumière, en faisant varier 
le noŵďre d’ĠƋuiǀalents de Hg;IIͿ, de Tl;IͿ, de DMáP, et en se plaçant également en absence de 
DMAP. Nous avons choisi de travailler avec cette porphyrine car dans le complexe mononucléaire 
15Hg, le Hg est OOP « interne » et ĐoordinĠ au ĐarďonǇle du ĐarďoǆǇlate de l’anse et Đela ne deǀrait 
pas permettre au Tl(I) de se coordiner en mode HAT.129 Mais étonnamment le complexe hétéro-
bimétallique de mercure et de thallium a été obtenu. En effet, la formation et la structure du 
complexe 15HgTl(I) (avec le Hg(II) et le Tl(I) tous deux en coordination SAT) ont été confirmées par 
des études de métallation suivies par spectroscopies UV-visible (Figure 102Ϳ. L’ajout de 2 éq. de 
Hg(OAc)2 à la porphyrine 15 Đonduit à l’apparition d’une ďande de Soret à ϰϰϴ nŵ Đorrespondant au 
complexe dinucléaire de mercure, puis l’ajout de ϳ puis ϭϱ ĠƋ. de TlOáĐ Đonduit à la disparition de la 
ďande à ϰϰϴ nŵ aĐĐoŵpagnĠe de l’apparition d’une bande à 461 nm correspondant au complexe 
15HgTl(I) Đette longueur d’onde est Đoŵparaďle à Đelle du Đoŵpleǆe 4HgTl(I). 
                                                          
129 La structure complexe 15Hg a été confirmée par des études réalisées antérieurement au laboratoire mais 
non publiées. 
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Figure 102. Formation du complexe 15HgTl(I) suivie par spectroscopie UV-visible. Conditions : C0 = 8 µM, CHCl3/CH3OH 
(9:1), 10 éq. de DIPEA. 
Ce complexe a également été caractérisé par RMN 1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence 
de 10 éq. de DIPEA. Le complexe mononucléaire de Hg(II) 15Hg est d’aďord forŵĠ en ajoutant ϭ ĠƋ. de 
Hg(OAc)2 à la porphyrine base libre 15 (Figure 103b), puis le complexe hétérodinucléaire 15HgTl(I) 
est obtenu quantitativement et instantanément en ajoutant 1 éq. de TlOAc au complexe 15Hg (Figure 
103ĐͿ. Ensuite une eǆpĠrienĐe d’oǆǇdorĠduĐtion a ĠtĠ eǆpĠriŵentĠe aǀeĐ Đe Đoŵpleǆe en prĠsenĐe 
de DMáP et en aďsenĐe de luŵiğre. Le proĐessus d’oǆǇdorĠduĐtion est aĐĐĠlĠrĠ par l’ajout de DMáP 
dans le ŵilieu puisƋu’en enǀiron Ϯh le Đoŵpleǆe 15Tl(III) est déjà formé à 70% (Figure 103.d-g). 
 
Figure 103. ExpĠƌieŶĐe d’oǆǇdoƌĠduĐtioŶ aveĐ le Đoŵpleǆe ϭϱHgTl;IͿ eŶ pƌĠseŶĐe de DMAP suivie paƌ RMN 1H. 
Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA, obscurité (298 K, 500 MHz). S = solvants, # = DMAP. 
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Concernant la DMAP, sa présence accélère bien la formation de 15Tl(III) par oxydoréduction 
puisƋu’en son aďsenĐe seul ϭϭ% de Đe Đoŵpleǆe est forŵĠ dans les ŵġŵes Đonditions ;Figure 104, 
ďarre rougeͿ. De plus, une eǆpĠrienĐe d’oǆǇdoréduction réalisée dans les mêmes conditions mais 
aǀeĐ un dĠfaut de DMáP ;Ϭ,Ϯ ĠƋ.Ϳ n’a ŵontrĠ Ƌue ϱ% de forŵation du Đoŵpleǆe 15Tl(III) (Figure 104, 
ďarre jauneͿ. La DMáP n’est donĐ pas utilisĠe en ƋuantitĠ ĐatalǇtiƋue dans Đe proĐessus 
d’oǆǇdorĠduĐtion ŵais ďien en ƋuantitĠ au ŵoins stœĐhioŵĠtriƋue. Cette derniğre pourrait staďiliser 
un état de transition pouvant être un complexe Hg(I)/Tl(II). 
 
Figure 104. Pourcentages du complexe 15Tl(III) pƌĠseŶt eŶ solutioŶ apƌğs eŶviƌoŶ Ϯ h d’ĠvolutioŶ à l’aďƌi de la luŵiğƌe eŶ 
foŶĐtioŶ du Ŷoŵďƌe d’ĠƋuivalents de Hg(II), de Tl;IͿ et de DMAP, et de la pƌĠseŶĐe ou de l’aďseŶĐe de DMAP. 
Dans le but de confirmer que la présence de Tl(I) sur la porphyrine accélère le processus 
d’oǆǇdorĠduĐtion, une eǆpĠrienĐe a ĠtĠ effeĐtuĠe aǀeĐ la porphǇrine 15 en présence de 3 éq. de 
Hg(OAc)2, d’ϭ ĠƋ. de Tl;IͿ et d’un eǆĐğs de DMáP dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de 
DIPEA. Dans ces conditions seul un complexe dinucléaire de Hg(II) est formé avec probablement de la 
DMAP fixée sur un des Hg(II) et le Tl(I) reste en solution. Après Ϯh à l’aďri de la luŵiğre, ϲϳ% du 
complexe 15Tl(III), Đe Đhiffre est plus faiďle Ƌue lorsƋu’un seul ĠƋ. de Hg;IIͿ est prĠsent en solution et 
Ƌue le Tl;IͿ est sur la porphǇrine. DonĐ la prĠsenĐe du Tl;IͿ sur la porphǇrine n’est pas un prĠreƋuis au 
processus d’oǆǇdo-rĠduĐtion ŵais elle l’aĐĐĠlğre ;Figure 104, barre verte). 
Un proĐessus d’oǆǇdo-réduction sans précédent a donc été mis en évidence avec des 
complexes hétéro-bimétalliques de Hg(II)/Tl(I) formés avec la porphyrine bis-anse 4 et mono-anse 15, 
4HgTl(I) et 15HgTl(I). Ce processus, ne nécessitant pas une excitation lumineuse, est accéléré par la 
présence de DMAP et la coordination du Tl(I) à la porphyrine. 
 
4 Formation de complexes hétéro-bimétalliques de thallium avec le 
cadmium, le bismuth et le plomb 
Les complexes de 4Tl(III), 4.2Tl(I), 4Tl(I)2 et le premier exemple de complexe dinucléaire de 
thallium à valence mixte, 4Tl(III).Tl(I) ont pu être obtenus, de plus un processus sans précédent de 
photo-oxydation Tl(I)Tl;IIIͿ a pu ġtre ŵis en ĠǀidenĐe. Par ailleurs, un phĠnoŵğne d’oǆǇdo-
réduction a été observé avec les complexes hétéro-bimétalliques de mercure et de thallium, 4HgTl(I) 
et 15HgTl(I) pour conduire aux complexes 4Tl(III).Tl(I) et 15
Tl(III) respectivement. Pour atteindre notre 
oďjeĐtif de Đoŵŵutateur ŵolĠĐulaire, l’Ġtape suiǀante est la forŵation de Đoŵpleǆes hĠtĠro-
bimétalliques de thallium particulièrement avec les ions métalliques de bismuth, de plomb et de 
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Đadŵiuŵ, Đar ils sont Đapaďles à la fois d’adopter le ŵode de Đoordination OOP et HáT au sein des 
porphyrines à anse(s). 
 
4.1 Accès aux complexes hétéro-bimétalliques de Tl(III) 
Des études de complexation ont été réalisées et suivies par RMN 1H afin de former les 
complexes hétéro-bimétalliques de Tl(III), avec du Cd(II), du Bi(III) et du Pb(II). Les tests de formation 
des complexes hétéro-bimétalliques Tl(III)/Cd(II) et Tl(III)/Bi(III) ont été réalisés en ajoutant du 
Tl(OAc)3 aux complexes mononucléaires 4Cd et 4Bi respectivement. Ces complexes hétéro-
ďiŵĠtalliƋues de Tl;IIIͿ n’ont pu ġtre oďtenus Ƌue Đe soit en aďsenĐe ou en prĠsenĐe de DIPEá, dans 
le DMSO-d6 ou dans le CDCl3/CD3OD ;ϵ:ϭͿ, et Ƌuel Ƌue soit l’ordre d’introduĐtion des deuǆ ions 
métalliques. Deux des études de complexation sont présentées dans la Figure 105. Le complexe 4Bi 
est pré-synthétisé selon le protocole décrit dans le Chapitre 2.2.1.4, son spectre RMN 
1H est 
ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe dissǇŵĠtriƋue puisƋue les protons Ha/a’ et Hď/ď’ sont représentés par 4 
singulets bien définis (Figure 105.1a). En effet, le Bi(III) possède un rayon ionique trop élevé pour 
passer au travers du cercle porphyrinique, il reste donc sur une seule face de la porphyrine.  
Dans le but de former un complexe hétéro-bimétallique Tl(III)/Bi(III), on part du complexe 4Bi 
auquel on ajoute du Tl(OAc)3 dans le DMSO-d6 en aďsenĐe de DIPEá. Ce Ƌue l’on peut oďserǀer dğs 
l’ajout de Ϭ.Ϯϱ ĠƋ. Tl;IIIͿ, Đ’est une transŵetallation BiTl(III), avec une formation du complexe 4Tl(III) 
ainsi que du complexe dinucléaire 4Bi.Bi(OAc)2
130 formé à partir du relargage du Bi(III) dans le milieu 
(Figure 105.1b). LorsƋue l’on ajoute 1 éq. de Tl(OAc)3, il y a 100% de 4Tl(III) formé (Figure 105.1d).  
De même, pour le test de formation du complexe hétéro-bimétallique Tl(III)/Cd(II) on part du 
complexe 4Cd formé en ajoutant 1 éq. de Cd(OAc)2 à la porphyrine 4 en solution dans le CDCl3/CD3OD 
(9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA. On peut voir que le profil RMN 1H du complexe 4Cd est de type 
C2-symétrique dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de DIPEA, les quatre protons Ha/a’ et Hď/ď’ ne 
donnent que deux singulets intégrant chacun pour 2H (Figure 105.ϮďͿ. CeĐi est dû à l’ĠƋuiliďre 
intramoléculaire existant entre les deux formes dégénérées du complexe 4Cd grâce au passage du 
Cd;IIͿ d’une faĐe à l’autre de la porphǇrine en passant à traǀers Đette derniğre.96 En ajoutant du 
Tl(OAc)3 au complexe 4Cd, on voit apparaitre dans un premier temps un mélange du complexe 
dinucléaire de Cd(II) 4Cd.CdOAc et de 4Tl(III) pour 0.5 éq. de Tl(OAc)3 (Figure 105.2c), puis pour 1 éq. 
l’ĠƋuiliďre est totaleŵent dĠplaĐĠ ǀers la forŵation du Đoŵpleǆe 4Tl(III) (Figure 105.2d).131 
                                                          
130 Le complexe 4Bi.Bi(OAc)2 a été identifié grâce aux analyses des spectres RMN 
1H décrites dans la publication 
du groupe J. Am. Chem. Soc., 2012, 134, 16017.  
131 Le complexe 4Cd.CdOAc a été identifié grâce aux analyses des spectres RMN 
1H décrites dans la publication 
du groupe Eur. Chem. J. 2013, 19, 13376. 
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Figure 105. Tests de formation des complexes hétéro-bimétalliques de Tl(III)/Bi(III) et Tl(III)/Cd(II) suivis par 
spectroscopie RMN 1H (500 MHz, 298 K). 1) (a) Spectre RMN 1H de 4Bi pré-synthétisé (b-d) Titrage du complexe 4Bi par du 
Tl(OAc)3 dans le DMSO-d6 en absence de DIPEA ; (e) Spectre RMN 
1H de référence de 4Tl(III) obtenu en ajoutant 1.5 éq. de 
Tl(OAc)3 à la porphyrine 4. 2) (b) Spectre RMN 
1H de 4Cd obtenu en ajoutant 1 éq. de Cd(OAc)2 à la porphyrine 4 ; (c-f) 
Titrage du complexe par du Tl(OAc)3 dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA. (g) Spectre RMN 
1H de 
référence de 4Tl(III) obtenu en ajoutant 1.5 éq. de Tl(OAc)3 à la porphyrine 4. 
Ces rĠsultats sont Ġtonnants, d’autant plus pour la forŵation du Đoŵpleǆe hĠtĠro-bimétallique 
Tl(III)/Cd(II). En effet, le Cd(II) possède un plus petit rayon ionique que le Bi(III) (0.78 Å pour 4 liaisons 
de coordination et 1.03 Å pour 6 liaisons respectivement), le Cd(II) HAT serait donc plus probable que 
le Bi(III) HAT au-dessus d’un Tl;IIIͿ OOP. La struĐture RX du Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire 4Cd a déjà été 
décrite et le Cd(II) ne ressort que de 0.856 Å du plan moyen de la porphyrine96 et pourtant le 
complexe homo-bimétallique 4Cd.CdOAc a pu être formé. Alors que dans la structure RX du complexe 
4Tl(III) on peut voir que le Tl(III) ressort de 0.914 Å, on pourrait donc supposer que cette sortie du plan 
serait suffisante pour Ƌue le Cd;IIͿ puisse se lier à l’anse en Đoordination HáT au-dessus du Tl(III) en 
Đoordination OOP, ŵais Đe n’est pas le Đas en pratiƋue. 
Par contre, la sortie du plan de la porphyrine du Tl(III) est suffisante pour que le Pb(II) puisse 
se situer au-dessus de la porphyrine en coordination HAT. Effectivement, le complexe 4Tl(III).PbOAc a 
pu être formé avec succès en ajoutant 3 éq. de Pb(OAc)2 au complexe 4Tl(III) en solution dans le 
CDCl3/CD3OD (9:1) (Figure 106). On peut voir que dans ce complexe les protons β-pyrroliques 
couplent avec le Tl(III) avec une 4JTl-H d’enǀiron ϲϱ Hz, prouvant que le Tl(III) est bien inséré dans la 
porphyrine. Au niveau du signal des ions AcO- liďres en solution, lorsƋue l’on ajoute du Pď;OáĐͿ2 sur 
le complexe 4Tl(III), on peut oďserǀer un ďlindage aĐĐoŵpagnĠ d’un Ġlargisseŵent de Đe signal. Ce 
dernier est en réalité un signal moyenné entre le signal des AcO- libres en solution et un ion AcO- lié 
dont le signal est blindé (entre 0 et 0.5 ppm) et faisant partie de la nouvelle espèce formée. Tout ceci 
 Chapitre 3 
 
~ 142 ~ 
 
démontre la formation du complexe hétéro-dinucléaire 4Tl(III).PbOAc avec le Tl(III) OOP et le Pb(II) 
HAT. Notons que 3 éq. de Pb(OAc)2 sont nécessaires pour former ce complexe alors que pour les 
complexes 4Pb.PbOAc,
95 4Hg.PbOAc
99 et 4Cd.PbOAc
99 1 seul équivalent suffit, cela montre la difficulté 
d’oďtenir un ŵĠtal HáT au-dessus d’un Tl;IIIͿ OOP et peut eǆpliƋuer pourƋuoi un Cd;IIͿ, un Bi;IIIͿ ou 
ŵġŵe un Tl;IIIͿ HáT n’a jaŵais ĠtĠ oďserǀĠ. 
Le complexe 4Tl(III).PbOAc présente une dynamique en solution, en effet il possède deux états 
dégénérés en équilibre et ceci a été confirmé par une expérience RMN 2D ROESY. Deux échanges 
différents ont lieu, le Tl(III) est en échange intramoléculaire comme dans le complexe 4Tl(III),
111 le 
Pď;IIͿ est Ƌuant à lui, en ĠƋuiliďre interŵolĠĐulaire entre l’anse et la solution. Cette dǇnaŵiƋue est 
donc un nouvel exemple de mouvement en balancier de Newton « défectueux ». 
 
Figure 106. Formation du complexe 4Tl(III).PbOAc suivie par spectroscopie RMN 
1H en ajoutant du Pb(OAc)2 au complexe 
4Tl(III). Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), (298 K, 500 MHz). S = solvants, * = impureté. 
Les études de coordination du Tl(III) avec la porphyrine 4 nous ont donc permis de former un 
complexe hétéro-bimétallique de Tl(III)/Pb(II) avec le Tl(III) en coordination OOP et le Pb(II) en 
coordination HAT  
 
4.2 Accès aux complexes hétéro-bimétalliques de Tl(I) 
Des expériences de formation des complexes hétéro-bimétalliques de Pb(II)/Tl(I), Bi(III)/Tl(I) 
et Cd(II)/Tl(I) ont été entreprises et suivies par RMN 1H. La formation de ces 3 complexes a pu être 
confirmée par RMN 1H, la structure supposée des complexes 4Bi.Tl(I), 4Cd.Tl(I), et 4Pb.Tl(I) est 
présentée dans la Figure 107 en s’appuǇant sur la struĐture RX du Đoŵpleǆe 4Tl(III).Tl(I) (cf. Figure 82). 
Dans le cas du complexe Bi(III)/Tl(I), une structure dans laquelle les deux ions métalliques seraient 
coordinés à la porphyrine est peu probable le Bi(III) étant trivalent, contrairement aux deux autres 
complexes vu que le Pb(II) et le Cd(II) sont tous deux divalents. Mais en absence de structure RX et 
d’analǇses par speĐtrosĐopie UV-visible nous ne pouvons ni affirmer ni exclure la formation des 
complexes 4CdTl(I) et 4PbTl(I) avec les deux ions métalliques en coordination SAT.132 
                                                          
132 Après le dépôt du manuscrit des analyses par spectroscopie UV-visible ont été effectuées et elles tendent à 
démontrer que le mode de coordination des ions métalliques au sein des complexes hétérobimétalliques 
Cd(II)/Tl(I) et Pb(II)/Tl(I) est SAT. 
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Figure 107. Structures supposées des complexes hétéro-bimétalliques de Tl(I) obtenus avec le Bi(III), le Pb(II) et le Cd(II) 
Les complexes 4Bi.Tl(I) et 4Cd.Tl(I) sont obtenus par une même méthode, en ajoutant 5 éq. et 
3 éq. de TlOAc aux complexes mononucléaire 4Bi et 4Cd respectivement (Figure 108). L’ajout de TlOáĐ 
au complexe 4Bi en solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en absence de DIPEA provoque une nette 
ŵodifiĐation du speĐtre tĠŵoignant de la forŵation d’une nouǀelle espğĐe de spectre dissymétrique 
(Figure 108b-c). On peut voir que deux des 4 signaux des protons Ha/a’ et Hď/ď’ sont beaucoup plus 
affectés (les plus blindés à 4.50 et 4.93 ppm), en effet ils subissent un déblindage de 0.4 ppm chacun. 
Ces deux signaux pourraient correspondre aux protons Ha et Hb de l’anse inoĐĐupĠe du Đoŵpleǆe 4Bi 
Ƌui se dĠďlinderaient au fur et à ŵesure de l’ajout de TlOáĐ, ĐeĐi serait en aĐĐord aǀeĐ la forŵation 
du complexe 4Bi.Tl(I) aǀeĐ le Bi;IIIͿ en Đoordination OOP et le Tl;IͿ liĠ à l’anse en Đoordination HáT. 
 
Figure 108. 1) Formation des complexes 4Bi.Tl(I) et 4Cd.Tl(I). 2) Zoom sur la zone des protons Ha/a’ et Hb/ď’ (a-c) Titrage de 
4Bi par du TlOAc suivi par spectroscopie RMN 
1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en absence de DIPEA (d-f) Titrage de 4Cd par 
du TlOAc suivi par spectroscopie RMN 1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA. Conditions : 298 K, 
500 MHz.  
Le complexe 4Cd.Tl(I) est formé en ajoutant 3 éq. de TlOAc au complexe 4Cd en solution dans 
le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de DIPEA. Son spectre RMN 
1H est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-
symétrique, tout comme dans le complexe 4Cd, puisque les protons Ha/a’ et Hď/ď’ sont représentés par 
deux singulets intégrant pour 2H et cela indique une équivalence des deux anses du ligand 
porphyrinique. Il y a donc une dynamique des ions métalliques semblable à celle du complexe 
4Tl(III).Tl(I),
111 le Cd(II) est en échange intramoléculaire entre les deux faces de la porphyrine et le Tl(I) 
est en échange intermoléculaire conduisant à un équilibre rapide entre les deux formes dégénérées 
du complexe 4Cd.Tl(I). Le complexe hétéro-binucléaire de thallium et de cadmium formé est donc un 
nouvel exemple de balancier de Newton « défectueux » (Figure 108.1). 
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La formation du complexe 4Pb.Tl(I) a été tentée dans les mêmes conditions que pour les deux 
prĠĐĠdents Đoŵpleǆes, Đ’est-à-dire en partant du complexe de plomb puis en ajoutant du TlOAc 
jusƋu’à Đe Ƌue l’ĠƋuiliďre soit totaleŵent dĠplaĐĠ. Mais aǀeĐ la porphǇrine 4, il n’a jaŵais ĠtĠ 
possible de former un complexe mononucléaire de plomb, en effet quelles que soient les conditions, 
le rĠsultat est toujours la forŵation d’un complexe dinucléaire de plomb et en prĠsenĐe d’ions áĐO- 
on obtient le complexe 4Pb.PbOAc
95. Un seul équivalent de Pb(OAc)2 est donc ajouté à la porphyrine 4 
en solution dans le CDCl3/CD3OD ;ϵ:ϭͿ en prĠsenĐe de DIPEá, dans le ďut d’oďtenir un ŵĠlange de 4 
et de 4Pb.PbOAc en rapport 1:1 (Figure 109b). Puis on ajoute du TlOAc à ce mélange, on observe alors 
une forŵation partielle d’une nouǀelle espğĐe supposĠe ġtre le Đoŵpleǆe 4Pb.Tl(I) mais, même en 
trğs large eǆĐğs, l’ĠƋuiliďre n’est jaŵais totaleŵent dĠplaĐĠ ǀers Đe dernier, le Đoŵpleǆe 4Pb.PbOAc133 
étant toujours présent (Figure 109c-eͿ. La diffiĐultĠ rĠside donĐ dans l’Ġtape de transŵetallation du 
ŵĠtal HáT, autreŵent dit l’ĠĐhange du PďOáĐ par un ion ŵĠtalliƋue de Tl;IͿ. En effet, le Pď;IIͿ 
aĐĐoŵpagnĠ d’un Đontre-ion acétate est le meilleur métal HAT observé dans la porphyrine 4, il 
conduit à des complexes bimétalliques avec la majorité des ions métalliques utilisés au laboratoire 
formant aussi bien un complexe homo-bimétallique (4Pb.PbOAc) que des complexes hétéro-
bimétalliques (4Bi.PbOAc,
95 4Hg.PbOAc,
99 4Cd.PbOAc,
99 et tout dernièrement 4Tl(III).PbOAc). Il faut donc 
Ġǀiter d’aǀoir des ions aĐĠtate dans le ŵilieu pour espĠrer aǀoir une ŵeilleure affinitĠ du ĐarďoǆǇlate 
de l’anse pour le Tl;IͿ. 
 
Figure 109. Test de formation du complexe hétéro-bimétallique 4Pb.Tl(I) suivi par RMN 
1H à paƌtiƌ d’uŶ ŵĠlaŶge ϭ:ϭ de la 
porphyrine 4 et du complexe 4Pb.PbOAc. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. DIPEA, 500 MHz, 298 K. 
                                                          
133 Le complexe 4Pb.PbOAc a été identifié grâce aux analyses RMN 
1H décrites dans la publication du groupe J. 
Am. Chem. Soc., 2012, 134, 16017.  
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Une autre stratégie a donc été envisagée, elle consiste à former le complexe dinucléaire de 
Pď;IIͿ en aďsenĐe d’ions áĐO-, on obtient alors le complexe 4Pb2.134 áfin de ne pas aǀoir d’eǆĐğs de 
Pb(II) dans le milieu final, on se place dans un rapport 1:1 de la porphyrine 4 et du complexe 
dinucléaire 4Pb2. En ajoutant 3-4 éq. de TlOTf à ce mélange en solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en 
présence de DIPEA, on obtient alors quantitativement une nouvelle espèce différente de la base libre 
et du complexe dinucléaire de Tl(I) 4Tl(I)2 (Figure 110f). On peut voir le complexe dinucléaire 4Pb2 
disparaitre au fur et à mesure des ajouts de TlOTf (Figure 110a-c), avec 2 éq. il a presque totalement 
disparu de la solution. Le nouveau complexe formé présente un spectre RMN 1H caractéristique 
d’une espğĐe dissǇŵĠtriƋue aǀeĐ ϰ singulets pour les protons Ha/a’ et Hď/ď’ (1 singulet à 5.64 ppm et 3 
singulets superposés à 5.58 ppm), témoignant de la non-équivalence des deux anses de la porphyrine 
(Figure 110f). Ceci est en accord avec un complexe dinucléaire comprenant deux ions métalliques de 
nature diffĠrente situĠs de part et d’autre de la porphǇrine. On peut donĐ affirŵer Ƌu’un Đoŵpleǆe 
hétéro-bimétallique de Pb/Tl(I) a été formé et nous supposons que le Pb(II) est en coordination OOP 
et le Tl(I) HAT, nous le noterons donc 4Pb.Tl(I) mais ceci reste à confirmer par des études de 
spectroscopie UV-visible (Figure 110).  
 
Figure 110. Formation de 4Pb.Tl(I) paƌ titƌage d’uŶ ŵĠlaŶge ϭ:ϭ de la poƌphǇƌiŶe ϰ et de ϰPď2 par du TlOTf suivie par 
spectroscopie RMN 1H. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. de DIPEA (298 K, 500 MHz). a) Mélange de la porphyrine 4 
et du complexe 4Pb2 en rapport 1:1. (b-f) Titrage du mélange de 4 et 4Pb2 par du TlOTf. S = solvants. 
Cette deuǆiğŵe stratĠgie a ĠtĠ paǇante, en aďsenĐe d’ions áĐO- dans le ŵilieu l’anse de la 
porphyrine 4 a plus d’affinitĠ pour le Tl;IͿ ŵonoǀalent et donĐ a priori HAT, que pour le Pb(II) 
divalent, lié au carboxylate et à la porphyrine. Nous avons donc réalisé indépendamment et avec 
succès les deux états du « commutateur » moléculaire visé avec les métaux dans la bonne figuration : 
d’un ĐôtĠ le Đoŵpleǆe 4Tl(III).PbOAc (Tl(IIIͿ OOP et Pď HáTͿ et de l’autre 4Pb.Tl(I) (Tl(I) HAT et Pb OOP). 
                                                          
134 Ce dernier a pu être synthétisé au préalable en ajoutant 5 éq de Pb(OAc)2 dans le CHCl3 puis purifié par 
prĠĐipitations suĐĐessiǀes dans l’eau distillĠe puis dans du pentane. 
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4.3 Photo-oxydation des complexes hétéro-bimétalliques de Tl(I) : 4Cd.Tl(I) et  
4Bi.Tl(I) et tentative du passage de 4Pb.Tl(I) à 4Tl(III).PbOAc  
Des tests de photo-oxydation ont été entrepris avec les complexes 4Cd.Tl(I) et 4Bi.Tl(I) en les 
exposant à la lumière indirecte du soleil en présence de dioxygène dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en 
présence de DIPEA. Dans les deux cas du Tl(III) est bien produit mais on a deux cas de figure bien 
différents. La Figure 111 prĠsente l’Ġǀolution du Đoŵpleǆe 4Bi.Tl(I) suite à une exposition à la lumière 
indireĐte du soleil pendant enǀiron ϰϲh, on peut ǀoir Ƌu’au bout de 28h, le complexe 4Tl(III) est 
présent en mélange avec le complexe 4Bi.Tl(I) dans un rapport environ 1:1 (Figure 111.c). Après 48h 
d’eǆposition, il n’Ǉ a toujours pas ϭϬϬ % de forŵation du Đoŵpleǆe 4Tl(III), celui-ci est en présence du 
complexe mononucléaire de bismuth 4Bi, et pourtant les signaux caractéristiques de la formation de 
Tl(III) (4.6 et 9.7 ppm) sont bien intenses témoignant de la totale transformation du Tl(I) en Tl(III). 
Nous pouvons formuler plusieurs hypothèses pour expliquer que la formation de 4Tl(III) ne soit pas 
complète, une partie du Tl(III) produit est sous une forme qui ne peut métaller la porphyrine et 
précipite ou la transmetallation du Bi(III) par le Tl(III) est plus difficile dans ces conditions.  
 
Figure 111. Exposition du complexe 4Bi.Tl(I) à la lumière indirecte du soleil suivie par spectroscopie RMN 
1H dans le 
(CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. DIPEA, 500 MHz, 298 K). b) Spectre RMN 
1H du complexe 4Bi.Tl(I) formé en ajoutant 5 éq. de 
TlOAc au complexe 4Bi. (c-d) Spectres RMN 
1H de l’ĠvolutioŶ de ϰBi.Tl(I) après une exposition à la lumière indirecte du 
soleil de 28h et 46h respectivement. e) Spectre de référence de 4Tl(III) obtenu en ajoutant 1.5 éq. de Tl(OAc)3 à la 
porphyrine 4. S = solvants, * = produits secondaires de la photo-oxydation, signaux de dégradation de la DIPEA. 
Afin de vérifier la 2ème hypothèse, nous avons réalisé une expérience de transmetallation 
BiTl(III) dans les mêmes conditions, dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de DIPEA, en ajoutant 
du Tl(OAc)3 à 4Bi. Il s’aǀğre Ƌu’en ajoutant juste ϭ.Ϯϱ ĠƋ. de Tl;OáĐͿ3 la transmetallation est à peine de 
50 % et Đela ŵġŵe aprğs ϭ seŵaine à l’aďri de la luŵiğre alors Ƌue le Đoŵpleǆe 4Tl(III) est obtenu 
instantanément en ajoutant 1.25 éq. de Tl(OAc)3 à la porphyrine 4 base libre. Il faut ajouter 3 éq. de 
Tl(OAc)3 pour Ƌue la transŵetallation soit totale. CeĐi ŵontre Ƌu’il faut un eǆĐğs de Tl;IIIͿ pour 
obtenir un déplacement total de 4Bi4Tl(III) et la production du Tl(III) par photo-oxydation se faisant 
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progressivement au cours du temps, il est toujours en défaut par rapport au Bi(III). Cela expliquerait 
que la photo-oxydation de 4Bi.Tl(I) ne conduise pas quantitativement à la formation de 4Tl(III). 
ConĐernant l’eǆposition du Đoŵpleǆe 4Cd.Tl(I) à la luŵiğre indireĐte du soleil, on n’oďserǀe 
jamais la formation du complexe 4Tl(III) ŵġŵe aprğs plusieurs jours d’eǆposition ;Figure 112). En effet,  
après 18 h d’eǆposition, le seul Đoŵpleǆe ŵĠtalliƋue prĠsent est toujours 4Cd.Tl(I), néanmoins on 
peut ǀoir de ŵaniğre indireĐte Ƌue du Tl;IIIͿ est produit grąĐe à l’apparition des signauǆ 
caractéristiques à 4.6 et 9.7 ppm (Figure 112c, encerclés en rouge). Et même après environ 144 h 
d’eǆposition, on n’oďserǀe toujours pas de Đoŵpleǆe ŵĠtalliƋue de Tl;IIIͿ dans la solution ŵais 
seulement le complexe mononucléaire de cadmium 4Cd, pourtant l’intensitĠ des signauǆ 
caractéristiques a bien augmenté attestant de la formation de Tl(III) dans le milieu (Figure 112d). 
Tout comme pour le complexe 4Bi.Tl(I), le problème ne vient pas de la photo-oxydation du Tl(I) en 
Tl;IIIͿ ŵais plutôt de l’Ġtape d’insertion du Tl;IIIͿ dans la porphǇrine 4. Nous l’aǀons ǀu dans la sous-
partie prĠĐĠdente, lorsƋue le ŵilieu Đontient ϭ ĠƋ. de Tl;IIIͿ et ϭ ĠƋ. de Cd;IIͿ, l’ĠƋuilibre est 
totalement déplacé vers la formation du complexe 4Tl(III) (Chapitre 3.4.1). Mais, un titrage de la 
porphyrine 4 par du Tl(OAc)3 et par du Cd(OAc)3 réalisé dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de 
DIPEá a ŵontrĠ Ƌu’en ajoutant un eǆĐğs de Cd;OáĐͿ2 (2 éq.), il se forme majoritairement le complexe 
mononucléaire de cadmium 4Cd. Cela montre que la barrière pour passer du complexe 4Tl(III) au 
complexe 4Cd est très faible. En conclusion pour assurer la présence unique du complexe 4Tl(III) dans le 
milieu, il faut que la quantité de Tl(III) présente dans le milieu soit supérieure à celle du Cd(II). Ceci 
peut donĐ eǆpliƋuer l’aďsenĐe du Đoŵpleǆe 4Tl(III) après la photo-oxydation de 4Cd.Tl(I). 
 
Figure 112. Exposition du complexe 4Cd.Tl(I) à la lumière indirecte du soleil suivie par RMN 
1H dans le (CDCl3/CD3OD (9:1), 
10 éq. DIPEA, 500 MHz). b) Spectre RMN 1H du complexe 4Cd.Tl(I) formé en ajoutant 5 éq. de TlOAc au complexe 4Cd. (c-d) 
Spectres RMN 1H de l’ĠvolutioŶ de 4Cd.Tl(I) après une exposition à la lumière indirecte du soleil de 18h et 144h 
respectivement. e) Spectre de référence de 4Cd obtenu en ajoutant 1 éq. de Cd(OAc)2 à la porphyrine 4. S = solvant, * = 
produits secondaires de la photo-oxydation, signaux de dégradation de la DIPEA. 
Nous aǀons ĠtĠ en ŵesure d’oďtenir de ŵaniğre indĠpendante les deuǆ forŵes dĠsirĠes du 
complexe hétéro-bimétallique de thallium et de plomb pour former un commutateur moléculaire, 
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aǀeĐ d’un ĐôtĠ le 4Pb.Tl(I) où le Pb(II) est en coordination OOP lié à la porphyrine et le Tl(I) en 
Đoordination HáT suspendu à l’anse, et de l’autre ĐôtĠ le Đoŵpleǆe 4Tl(III).PbOAc dans lequel le Pb(II) 
est cette fois-Đi, en Đoordination OOP et Đ’est le Tl;IͿ Ƌui est en Đoordination HáT ;Schéma 45). 
 
Schéma 45. Chemin aller du commutateur moléculaire photo-induit visé 
Le complexe 4Pb.Tl(I) a donĐ ĠtĠ eǆposĠ à la luŵiğre indireĐte du soleil en prĠsenĐe d’oǆǇgğne 
afin d’oďtenir une photo-oǆǇdation du Tl;IͿ dans un preŵier teŵps, puis d’aĐĐĠder ensuite au 
complexe 4Tl(III).PbOAc en ajoutant des ions acétate dans le milieu (Figure 113). Malheureusement, 
nous n’aǀons pas oďtenu les rĠsultats esĐoŵptĠs, le Đoŵpleǆe 4Tl(III).PbOAc n’a pu ġtre oďserǀĠ en 
spectroscopie RMN 1H ďien Ƌue l’oǆǇdation du Tl;IͿ ait ďien eu lieu. En effet, suite à l’eǆposition à la 
lumière indirecte du soleil on voit apparaitre les signaux RMN caractéristiques de la formation de 
Tl(III) par photo-oxydation du Tl(I) (Figure 113b-f, signaux marqués de *), mais le seul complexe 
présent est le complexe de 4Pb.Tl(I), il n’Ǉ a auĐune traĐe ni du Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire 4Tl(III), ni du 
complexe dinucléaire 4Tl(III).Tl(I) ou encore du complexe 4Tl(III).PbOAc. Des ions acétate ont donc été 
ajoutĠs dans le ŵilieu afin de tenter de faǀoriser l’insertion du Tl;IIIͿ dans la porphǇrine, l’hǇpothğse 
étant que le Tl(III) formé précipiterait en présence de sels de triflate. Hélas, en plus du complexe 
4Pb.Tl(I) seul le complexe dinucléaire 4Pb.PbOAc est obtenu (Figure 113d). Et après une exposition de 
52 h à la lumière indirecte du soleil, seul le complexe 4Pb.PbOAc est présent en solution. Ceci semble 
confirmer que le Tl(III) produit et non complexé, précipite dans la solution. 
 
Figure 113. Evolution de 4Pb.Tl(I) après une exposition à la lumière indirecte du soleil suivie par spectroscopie RMN 
1H. 
Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. de DIPEA (298 K, 500 MHz). S = solvants, * = produits secondaires de la photo-
oxydation, signaux de dégradation de la DIPEA. 
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Fort des résultats que nous avons mis en évidence avec les complexes hétéro-bimétalliques 
Hg/Tl;IͿ ;Cf. Chapitre ϯ.ϯͿ, nous aǀons entrepris une eǆpĠrienĐe d’oǆǇdorĠduĐtion en ajoutant ϭ ĠƋ. 
de Hg(OAc)2 au complexe 4Pb.Tl(I) en solution dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de DIPEA et 
dans l’oďsĐuritĠ. Il se forŵe alors un mélange de complexes non identifiables, probablement un 
mélange de 3 espèces dinucléaires, 4Pb.PbOAc, 4Hg.PbOAc et de 4HgTl(I) (Figure 114b). Lorsque de la 
DMAP est ajoutĠe, il se forŵe instantanĠŵent du Tl;IIIͿ puisƋue l’on peut identifier les signauǆ RMN 
1H correspondant au complexe 4Tl(III) surtout au niǀeau des protons β-pyrroliques aux alentours de 9 
ppm, ceux-ci présentent une constante de couplage 4JTl-H de 64 Hz (Figure 114c). Bien que le 
complexe 4Tl(III soit en prĠsenĐe d’une autre espğĐe non identifiĠe, il est ďien forŵĠ, le phĠnoŵğne 
d’oǆǇdorĠduĐtion en prĠsenĐe de mercure est donc plus efficace pour obtenir le chemin aller du 
commutateur moléculaire visé. La dernière étape reste maintenant de pouvoir arriver au complexe 
hétéro-bimétallique 4Tl(III).PbOAc par cette méthode. 
 
Figure 114. EǆpĠƌieŶĐe d’oǆǇdoƌĠduĐtioŶ aveĐ ϰPb.Tl;IͿ eŶ pƌĠseŶĐe d’ϭ ĠƋ. de Hg;OAĐͿ2 et d’uŶ eǆĐğs de DMAP suivie paƌ 
RMN 1H. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. de DIPEA, obscurité (298 K, 500 MHz). S = solvants, # = DMAP. 
 
5 Conclusion 
Dans ce chapitre nous avons traité de la métallation de la porphyrine bis-anse bis-acide 4 par 
du Tl(I) et par du Tl(III). 3 complexes de Tl(III) ont été obtenus, le complexe mononucléaire 4Tl(III), le 
premier exemple connu à ce jour de métalloporphyrine dinucléaire de thallium à valence mixte 
4Tl(III).Tl(I) et un complexe hétéro-bimétallique 4Tl(III).PbOAc. Ces 3 complexes présentent un couplage 
4
J entre les protons β-pyrroliques et le Tl(III) lié à la porphyrine. De plus, ils présentent des 
dǇnaŵiƋues uniƋues d’ions métalliques propres à nos ligands (mouvement « à traǀers l’anneau » et 
mouvement de balancier de Newton « défectueux »Ϳ. S’ajoutent à Đela ϲ Đoŵpleǆes dinuĐlĠaires de 
Tl(I), le mélange de complexes homo-bimétalliques 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2, ainsi que 4 complexes hétéro-
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bimétalliques, 4Bi.Tl(I), 4Cd.Tl(I), 4HgTl(I) et 4Pb.Tl(I) parmi ces complexes 4Cd.Tl(I) et 4HgTl(I) 
prĠsentent des dǇnaŵiƋues intĠressantes d’ions ŵĠtalliƋues ;ďalanĐier de Neǁton « défectueux »). 
Les études de photosensibilité de ces complexes nous ont permis de mettre en évidence un 
processus sans précédent de photo-formation et de photodissociation du complexe dinucléaire de 
thallium à valence mixte 4Tl(III).Tl(I) (Schéma 46). En effet, en partant de la porphyrine 4 en présence 
de TlOAc, il est possible de former les complexes homo-bimétalliques 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2, puis 
d’aĐĐĠder au Đoŵpleǆe 4Tl(III).Tl(I) par photo-oxydation en présence de dioxygène et enfin de revenir à 
la porphyrine 4 base libre par photodissociation sans dégradation de celle-ci. Ce phénomène a 
également été observé avec la TPP et la porphyrine mono-anse 15. 
 
Schéma 46. Phénomène sans précédent de photo-foƌŵatioŶ et de photodissoĐiatioŶ d’uŶ Đoŵpleǆe ŵoŶoŶuĐlĠaiƌe à 
valence mixte 4Tl(III).Tl(I) 
De plus, un proĐessus inĠdit d’oǆǇdo-réduction a été obtenu en absence de lumière et de 
dioxygène avec les complexes hétéro-bimétalliques Hg(II)/Tl(I) de mono-anse et de bis-anse, 
15HgTl(I) et 4HgTl(I) respectivement, menant aux complexes 15Tl(III) et 4Tl(III).Tl(I) respectivement. 
Nous avons également été en mesure de former indépendamment les deux états du 
Đoŵŵutateur ǀisĠ aǀeĐ d’un ĐôtĠ 4Tl(III).PbOAc et de l’autre 4Pb.Tl(I) (Schéma 47). La majeure partie 
du cahier des charges a donc été obtenue, il a été possible de former des complexes hétéro-
bimétalliques de Tl(III) et de Tl(I) avec la porphyrine 4, et deux méthodes potentielles ont été 
identifiées pour permettre le passage de 4Pb.Tl(I) à 4Tl(III).PbOAc, l’eǆposition à la luŵiğre indireĐte du 
soleil en présence dioǆǇgğne ou l’ajout de Hg;IIͿ en prĠsenĐe de DMáP. Les derniğres Ġtapes pouǀant 
nous perŵettre d’oďtenir un Đoŵŵutateur ŵolĠĐulaire sont la forŵation du Đoŵpleǆe hĠtĠro-
bimétallique 4Tl(III).PbOAc par ces 2 voies (chemin aller),
135 mais surtout de trouver un moyen 
d’oďtenir le Đheŵin retour 4Tl(III).PbOAc4Pb.Tl(I). 
 
Schéma 47. Les deuǆ Ġtats oďteŶus d’uŶ possiďle Đoŵŵutateuƌ ŵolĠĐulaiƌe 
                                                          
135 Des Ġtudes d’oǆǇdorĠduĐtion rĠalisĠes en Đollaďoration aǀeĐ le Dr LuĐa Fusaro (Université libre de Bruxelles, 
Belgique) par RMN 1H et 205Tl semblent confirmer la formation du complexe 4Tl(III).PbOAc à partir du complexe 
4Pb.Tl(I) auquel est ajouté 1 éq. de Hg(OAc)2 et de la DMAP puis en ajoutant un excès de Pb(OAc)2 au complexe 
4Tl(III) formé en fin de réaction, mais ces résultats restent à confirmer. 
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CHAPITRE 4 : SYNTHÈSE ET ÉTUDES DE COORDINATION DE SOUS-UNITÉS 
BIMÉTALLIQUES ET DYNAMIQUES EN VUE D’ÉDIFICES MOLÉCULAIRES 
MODULABLES AUTO-ASSEMBLÉS 
1 Introduction et objectifs  
La derniğre partie de ŵa thğse ĐonĐerne la sǇnthğse et l’Ġtude de diffĠrentes sous-unités 
ďiŵĠtalliƋues en ǀue d’auto-assemblages modulables et métal-dirigés. De nombreux systèmes 
moléculaires auto-assemblés contenant des sous-unités porphyriniques sont décrits dans la 
littĠrature Đoŵŵe les eǆeŵples de Koďuke et d’ánderson prĠsentĠs dans le Chapitre ϭ ;p 53). Il 
s’agissait de nano-anneaux de porphyrines de zinc liés par des liaisons de coordination ou par des 
liaisons covalentes respectivement.89,91 Ces nano-anneauǆ sont Đapaďles d’aĐĐueillir en leur sein des 
molécules invitées pré-organisées comportant des fonctions pyridine. Le nano-anneau décrit par 
Kobuke représente un eǆeŵple d’auto-assemblage dirigé par la géométrie des molécules tandis que 
Đelui dĠĐrit par ánderson n’adopte pas la ŵġŵe gĠoŵĠtrie Ƌuand il est en prĠsenĐe ou en aďsenĐe 
de la molécule invitée qui joue un rôle de matrice. Ceci est donc un exemple de systèmes 
moléculaires adaptatifs, ces derniers regroupent tous les systèmes moléculaires au sein desquels les 
sous-unitĠs se rĠarrangent et Đhangent d’Ġtat Đonstitutionnel sous l’effet d’un stiŵulus eǆterne 
pouvant être chimique ou photochimique.136 Nitschke et ses collaborateurs en ont récemment décrit 
un eǆeŵple, il s’agit de Đapsules ĐoŵposĠes de porphǇrines de niĐkel pontĠes par des ions 
ŵĠtalliƋues de Fe;IIͿ. L’ĠdifiĐe ŵolĠĐulaire III se transforme en la capsule IV en présence de fullerène 
et en capsule V en présence à la fois de fullerène et de Cu(I) (Schéma 48).137  
CeĐi est un eǆeŵple d’Ġǀolution Đonstitutionnelle puisƋue les ϯ Đapsules ne sont pas de 
ŵġŵe nature et n’ont pas le ŵġŵe diamètre. Les sous-unités porphyriniques présentent deux 
fonctions coordinantes, des fonctions imino-pǇridǇl responsaďles de l’auto-assemblage de la capsule 
dirigĠ par l’ajout d’ions ŵĠtalliƋues de Fe;IIͿ. Ces fonĐtions sont plaĐĠes en positions méso comme 
c’est gĠnĠraleŵent le Đas dans les Đoŵpleǆes supraŵolĠĐulaires de Đoordination ĐoŵposĠs de 
porphyrines. Par contre, les porphyrines à anse(s) développées au laboratoire possèdent un acide 
ĐarďoǆǇliƋue suspendu dont la position α peut ġtre fonĐtionnalisĠe, en l’oĐĐurrenĐe par des 
groupements coordinants. Ainsi, on pourra accéder à de nouveaux complexes supramoléculaires de 
coordination hétéro-bimétalliques finis ou infinis dont la nature sera déterminée par le ou les ion(s) 
métallique(s) coordiné(s) à la porphǇrine. En effet, l’anse possğde une grande fleǆiďilitĠ Ƌui lui 
perŵet de s’adapter au ŵĠtal insĠrĠ dans la porphǇrine et puisƋue la fonĐtion Đoordinante se situera 
sur l’anse, son orientation dĠpendra alors du ŵode de Đoordination du ŵĠtal ;OOP, HáT ou SáT). Par 
exemple avec un ion métallique de bismuth dans une porphyrine bis-anse bis-acide, il est possible 
d’oďtenir un Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire, dans Đe Đas-là une seule anse sera alors occupée et ceci 
pourra alors affeĐter l’orientation des deuǆ groupeŵents coordinants. En effet, une anse sera 
organisée et structurée par la coordination du bismuth et donc la fonction coordinante placée sur 
l’anse sera prĠĐisĠŵent orientĠe tandis Ƌue l’autre anse sera plus fleǆiďle et la position du 
groupement ne pourra être conjecturée (Figure 116). 
                                                          
136 J.-M. Lehn, Angew. Chem. Int. Ed., 2015, 54, 3276–3289. 
137 D. M. Wood, W. Meng, T. K. Ronson, A. R. Stefankiewicz, J. K. M. Sanders, J. R. Nitschke, Angew. Chem. Int. 
Ed., 2015, 54, 3988–3992. 
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Schéma 48. Exemple d’uŶ sǇstğŵe adaptatif : transformation de capsules composées de porphyrines de nickel 
assemblées par des ions métalliques de Fe(II) par ajout de fullerènes et/ou de Cu(I). (Les images des composés III, IV et V 
soŶt tiƌĠes de l’aƌtiĐle Angew. Chem. Int. Ed., 2015, 54, 3988). 
Le premier objectif sera donc de synthétiser des porphyrines bis-anses ainsi que mono-anses 
comportant une fonction coordinante (ĐǇano, aĐide ĐarďoǆǇliƋue, aniline ou pǇridineͿ en position α 
de la fonĐtion aĐide ĐarďoǆǇliƋue de l’anse ;Figure 115). Il faudra ensuite en étudier la coordination 
avec les ions métalliques usuellement utilisés en chimie de coordination au laboratoire (Pb2+, Bi3+, 
Cd2+, Hg2+,…Ϳ et ǀĠrifier Ƌue la prĠsenĐe des groupeŵents Đoordinants n’affeĐte pas les propriĠtĠs de 
métallation de ces porphyrines.  
 
Figure 115. Molécules ciblées en tant que sous-uŶitĠs eŶ vue d’auto-assemblages métal-dirigés. 
Le deuǆiğŵe oďjeĐtif sera d’oďtenir un Đoŵpleǆe supraŵolĠĐulaire de Đoordination en 
ajoutant des ions métalliques spécifiques des fonctions coordinantes et connus pour donner lieu à 
des auto-assemblages métal-dirigés, comme le Pd(II), Pt(II), Cd(II), Ag(I),… Le preŵier enjeu se situe 
au niveau de la sélectivité de coordination, il faudra que les métaux induisant un auto-assemblage 
n’entraine pas de transŵetallation aǀeĐ les ions ŵĠtalliƋues ĐoordinĠs à la porphǇrine, autreŵent dit 
le Pb(II), le Bi(III) ou le Hg(II) devront rester liés à la porphyrine tandis que le Pt(II) ou le Pd(II) se 
coordineront spécifiquement aux fonctions coordinantes R. 
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Une fois ce premier but atteint, nous pourrons jouer sur la nature des « supra-complexes » à 
différents niveaux. Tout d’aďord au niǀeau statiƋue, selon les Đonditions, nous pourrons aǀoir aĐĐğs à 
des complexes porphyriniques mono- ou bimétalliques dont certains présentent des dynamiques 
d’ĠĐhange des ions ŵĠtalliƋues ;Figure 116Ϳ. L’orientation des groupeŵents donneurs dĠterŵinĠe 
par la position de l’anse pourra alors ǀarier en fonĐtion de la nuĐlĠaritĠ des Đoŵpleǆes 
porphǇriniƋues ŵais aussi de la nature de l’ion ŵĠtallique lié à la porphyrine (Figure 116). On pourra 
également moduler la structure du « supra-complexe » en ŵodifiant la nature et les ligands de l’ion 
métallique de jonction (M = Pt(II), Pd(II), Ag;IͿ,…Ϳ. 
 
Figure 116. Les différents complexes supramoléculaires de coordination finis ou infinis envisagés en fonction du métal 
inséré dans la porphyrine. 
Au niveau dynamique, ce « supra-complexe » de coordination pourra être soumis à des 
processus adaptatifs grâce à trois différents phénomènes mis en évidence précédemment au 
laboratoire (Figure 117): 
1 Par transmetallation, si le « supra-complexe » est constitué de porphyrines de plomb, en 
ajoutant des ions de Bi(III), il sera possible de former un nouveau complexe supramoléculaire de 
coordination constitué de porphyrines de bismuth. 
2 Par allostérie, en ajoutant des ions acétate au « supra-complexe » hétéro-bimétallique de 
plomb, cela déclenchera le mouvement en balancier de Newton des atomes de Pb(II). Le 
nouveau « supra-complexe » présentera une dynamique des ions métalliques au sein des sous-
unités bimétalliques et donc dans sa structure générale. 
3 Par ECD, en partant du complexe supramoléculaire de coordination hétéro-trimétallique 
ĐoŵposĠ de porphǇrines de Hg;IIͿ et de Pď;IIͿ, si l’on ajoute de la DMáP, on pourra obtenir deux 
nouveaux « supra-complexes bimétalliques » contenant uniquement du Hg(II) ou uniquement 
du Pb(II). 
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Figure 117. IllustƌatioŶ d’uŶ auto-assemblage envisagé et de 3 adaptations possiďles de l’ĠdifiĐe ŵolĠĐulaiƌe. 
2 Synthèse des porphyrines à anse(s) portant une fonction coordinante 
2.1 Synthèse des porphyrines bis-anses 39 et 42 
Les porphyrines 39 et 42 ont une stratégie de synthèse similaire en partant de la porphyrine 
34, comprenant 4 fonctions chloro-méthyle en position méso et d’orientation αβαβ ;Figure 118). La 
porphyrine 39 bis-acide bis-cyano, est obtenue en deux étapes « one pot » en partant de 34. La 
preŵiğre Ġtape est la ferŵeture des anses par douďle Đondensation du ĐǇanoaĐĠtate d’ĠthǇle en 
prĠsenĐe d’Ġthanoate de sodiuŵ en solution dans l’EtOH, elle s’opğre en Đonditions anhǇdres 
pendant 1 nuit à température ambiante.138 Puis lorsque la formation de la porphyrine bis-ester bis-
cyano 47 est confirmée, une solution de KOH éthanoïque et non anhydre est ajoutée dans le milieu 
réactionnel pendant 3 h. Cette technique permet de conduire à la porphyrine bis-acide bis-cyano 39 
avec un rendement de 75%. La RMN 1H de Đe produit est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-symétrique 
(Figure 119Ϳ. En effet les ϴ protons β-pyrroliques sont représentés par deux doublets intégrant pour 
2H et deux singulets intégrant pour 2H également, de plus les 2 protons H5 et les 2 protons Hϱ’ sont 
représentés par deux singulets blindés vers 5 ppm intégrant pour 2H chacun. Tout ceci prouve la 
présence de deux anses équivalentes sur la porphyrine dont chaque côté est non-équivalent. 
                                                          
138 Z. Halime, S. Balieu, B. Najjari, M. Lachkar, T. Roisnel, B. Boitrel, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2010, 14, 
412–420. 
 Chapitre 4 
 
~ 157 ~ 
 
 
Figure 118. Stratégie de synthèse des porphyrines 39 et 42. 
S’agissant de la sǇnthğse de la porphǇrine ďis-acide bis-pyridine 42, cela passe par la synthèse 
de la porphyrine bis-ester 48. Cette dernière est obtenue par double condensation du 4-
piridǇlaĐĠtate d’ĠthǇle en ŵilieu ďasiƋue. Les protons en α du ĐarďonǇle du ϰ-pǇridǇlaĐĠtate d’ĠthǇle 
étant peu acides, une base plus forte est nĠĐessaire à la rĠaĐtion, d’où l’utilisation de tBuOK. Cette 
ŵĠthode perŵet d’oďtenir la porphǇrine 48 avec un rendement de 31%. Ce rendement est plus 
faiďle Ƌue Đelui oďtenu aǀeĐ le ŵalonate de diĠthǇle et ĐeĐi s’eǆpliƋue par la forŵation de 
porphyrines suralkylées et cela même en solutions diluées. Le spectre RMN 1H de la porphyrine 48 
est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-sǇŵĠtriƋue, les ϴ protons β-pyrroliques étant représentés par 
deux singulets intégrant pour 2H et deux doublets intégrant aussi pour 2H. De plus, les signaux des 
protons H5 et Hϱ’ sont Ϯ signauǆ ďlindĠs ǀers ϱ ppŵ Đe Ƌui prouǀent Ƌu’ils se situent au-dessus du 
plan de la porphyrine et donc témoigne de la fermeture des deux anses. 
Plusieurs techniques ont été employées pour former la porphyrine 42 à partir de la 
porphyrine bis-ester 48, l’ajout d’un eǆĐğs de KOH dans l’Ġthanol d’aďord à teŵpĠrature aŵďiante 
puis au refluǆ ŵais Đela a ĠtĠ sans suĐĐğs, auĐune rĠaĐtion n’a ĠtĠ oďserǀĠe. Le ĐoŵposĠ 48 a alors 
été mis en réaction avec du trichlorure d’aluŵiniuŵ dans un ŵĠlange ϰ:ϭ de DCM/Et2S à 40 °C pour 
tenter de conduire à la porphyrine bis-acide 42. Mais là enĐore le produit oďtenu n’Ġtait pas le 
produit désiré bien que la masse atomique obtenue au MALDI-TOF soit proche de celle de la 
porphyrine 42 visée (1413.305 [M+H]+ au lieu de 1412.5 pour C90H64N10O8), en HRMS le pic de base 
est à 1413.534 uma au lieu de 1413.491 uma. Finalement ce pic a été attribué à une espèce dont la 
formule brute serait C91H68N10O7 donĐ aǀeĐ un atoŵe de Đarďone et Ƌuatre atoŵes d’hǇdrogğne 
supplĠŵentaires et un atoŵe d’oǆǇgğne en ŵoins. De plus l’ajout de Pď;OáĐͿ2 ne provoque aucun 
Đhangeŵent instantanĠ de l’allure C2-symétrique du spectre RMN 1H, ce qui devrait normalement 
être le cas avec la porphyrine bis-anse bis-acide 42. Le ĐoŵposĠ forŵĠ n’est donĐ assurĠŵent pas la 
porphyrine 42 ŵais il n’a pas pu ġtre identifiĠ, il faudra donĐ trouǀer d’autres Đonditions de 
déprotection des fonctions acides carboxyliques si on veut former 42.  
En conclusion, seule la porphyrine 39 a pu être synthétisée et des études de coordination ont 
été réalisées par la suite avec cette dernière.  
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Figure 119. Spectres RMN 1H des porphyrines 39 et 48 réalisés dans le CDCl3/CD3OD (9:1) et dans le CDCl3 
respectivement. Conditions : 298 K, 400 MHz. S = solvants. 
 
2.2 Synthèse des porphyrines mono-anses 43, 44 et 46 
 
Schéma 49. Synthon commun des porphyrines 44, 43 et 46 : la porphyrine 21. 
Les différentes stratégies de synthèse des porphyrines 43, 44 et 46 passent toutes par un 
synthon commun la porphyrine bis-chlorométhyle 21 (Schéma 49).  
La voie de synthèse de la porphyrine 46 étant la même que pour la porphyrine bis-acide bis-
pyridine 42, la porphyrine pyridyl-ester 49 a été synthétisée par double condensation du 4-
piridylaĐĠtate d’ĠthǇle dans le THF en prĠsenĐe de tBuOK aǀeĐ ϯϳ% de rendeŵent ;Schéma 50). Mais 
malheureusement là encore la porphyrine pyridyl-acide 46 n’a pu ġtre oďtenue, puisque les 
Đonditions usuelles de dĠproteĐtion ;utilisation de KOH dans l’EtOHͿ de la fonĐtion aĐide 
ĐarďoǆǇliƋue n’ont pas Đonduit au produit dĠsirĠ. En effet auĐune rĠaĐtion n’a ĠtĠ oďserǀĠe, la 
porphyrine 49 étant la seule porphyrine obtenue en fin de manipulation. 
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Schéma 50. Synthèse de la porphyrine 49 
La porphyrine cyano-acide 43, quant à elle a pu être obtenue par la même méthode que pour 
sa congénère bis-anse 39 (Schéma 51). Elle est obtenue en faisant réagir dans un premier temps la 
porphyrine 21 en solution dans le THF anhydre avec le ĐǇanoaĐĠtate d’ĠthǇle en prĠsenĐe 
d’Ġthanoate de sodiuŵ en solution dans l’EtOH anhǇdre pendant ϭ nuit à teŵpĠrature aŵďiante. 
Puis une solution de KOH éthanoïque et non anhydre est ajoutée dans le milieu réactionnel pendant 
une nuit. Après traitement et purification, la porphyrine 43 est obtenue avec un rendement de 98%. 
Elle a été caractérisée par spectroscopie RMN 1H, les signauǆ RMN des protons β-pyrroliques 
Đonfirŵent la prĠsenĐe d’une anse aǀeĐ deuǆ fonĐtions diffĠrentes puisƋu’on oďtient ϰ douďlets 
intégrant chacun pour 2H. 
 
Schéma 51. Synthèse « one pot »de la porphyrine cyano-acide 43. 
Enfin la porphyrine mono-anse bis-acide 44 est synthétisée à partir de la porphyrine 22, 
intermédiaire de synthèse de la porphyrine 15, en faisant réagir du trichlorure d’aluŵiniuŵ dans un 
mélange 4:1 de DCM/Et2S à 40 °C pendant 24 h (Schéma 52).
103 La porphyrine 44 est insoluble dans le 
chloroforme ou dans le dichlorométhane pur ou même en présence de 3% de MeOH, de plus elle est 
très polaire par la présence de la pince malonique et de deux fonctions résorcinol. Ceci complique 
grandement sa purification, en effet celle-Đi s’opğre dans un ŵĠlange ϵϱ/ϱ de CHCl3/CH3OH en 
prĠsenĐe d’ϭ% d’áĐOH. Mais la porphǇrine 44 a quand même pu être obtenue avec un rendement de 
54%. Elle a été caractérisé par RMN 1H, les signaux RMN des protons β-pyrroliques confirment la 
prĠsenĐe d’une porphǇrine à anse sǇŵĠtriƋue aǀeĐ Ϯ douďlets intĠgrant ĐhaĐun pour ϰH. 
 
Schéma 52. Synthèse de la porphyrine mono-anse bis-acide 44. 
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3 Etudes de métallation des porphyrines 39, 43 et 44 
3.1 Etudes de métallation de la porphyrine 44 par le Bi(III) 
Un titrage par du Bi(NO3)3 a été réalisé avec la porphyrine 44 et a été suivi par spectroscopie 
UV-visible (Figure 120Ϳ. On peut ǀoir Ƌue la ŵĠtallation est plus lente Ƌu’aǀeĐ la porphǇrine 15, en 
effet, en ajoutant 5 éq. de Bi(NO3)3 au ďout de ϭϭh la ŵĠtallation n’est toujours pas totale. Il faudra 
ajouter plus de 200 éq. de Bi(NO3)3, du tétrabutylammonium acétate (TBAOAc) et chauffer pour que 
la métallation soit totale. Cela prouve que la porphyrine 44 est un bien plus mauvais chélate pour le 
Bi(III) que les porphyrines 15 et 4 pour laquelle la métallation est effectué en environ 11 h et 25 min 
dans les ŵġŵes Đonditions respeĐtiǀeŵent. Deuǆ hǇpothğses peuǀent ġtre forŵulĠes, tout d’aďord 
la présence des fonctions résorcinol pourrait empêcher la métallation de la porphyrine, en 
interagissant avec les ions Bi(III), ceci pourrait entrainer des interactions intermoléculaires avec la 
forŵation de diŵğres ǀoire de polǇŵğres. La deuǆiğŵe hǇpothğse est la suiǀante, au Đours de l’Ġtape 
de déconvolution du Bi(III), celui-ci serait fortement stabilisé en position HAT par la pince malonique 
empêchant son insertion dans la porphyrine. 
 
Figure 120. Métallation de la porphyrine 44 par le Bi(NO3)3 suivie par spectroscopie UV-visible. Conditions : C0 = 8 µM, 
DMSO, 10 éq. de DIPEA. 
La première hypothèse a été confirmée par une expérience de métallation de la porphyrine 
44 suivie par spectroscopie RMN 1H dans le DMSO-d6 en présence de DIPEA (Figure 121). En effet, on 
peut ǀoir Ƌu’à l’ajout de Bi;NO3)3 à la porphyrine 44 seuls les signaux des protons des groupements 
résorcinols sont affectés (Figure 121b), ils sont élargis tandis que les signaux des protons Ha et NH 
pǇrroliƋues sont inĐhangĠs. CeĐi tĠŵoigne d’une interaĐtion du Bi;IIIͿ aǀeĐ les OH des groupeŵents 
rĠsorĐinol sans auĐune ŵĠtallation de la porphǇrine. Par Đontre, lorsƋue l’on ajoute des ions aĐĠtate 
dans le milieu (Figure 121c), on voit apparaitre une nouvelle espèce comportant plus de signaux pour 
les protons β-pyrroliques (4 doublets contre 2 doublets pour 44Ϳ. áu ďout d’une nuit, Đette nouǀelle 
espèce est présente à 100% dans le milieu et après une vérification par spectroscopie UV-visible nous 
aǀons pu l’attriďuer au Đoŵpleǆe 44Bi. Cette expérience a bien prouvé que la difficulté de métallation 
de la porphyrine 44 par le Bi(III) provient de la présence des groupements résorcinol. Et la cinétique 
lente de ŵĠtallation seŵďle ŵontrer Ƌue le Bi;IIIͿ peine à s’insĠrer dans la porphǇrine au ŵoŵent de 
l’Ġtape de dĠĐonǀolution assistĠe par le ĐarďoǆǇlate de l’anse. 
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Figure 121. Etude de métallation de la porphyrine mono-anse bis-acide 44 par le Bi(NO3)3 réalisée par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : DMSO-d6, 10 éq. de DIPEA, 500 MHz, 298 K. 
 
3.2 Etudes de métallation de la porphyrine mono-anse cyano-acide 43 
Le comportement de la porphyrine 43 vis-à-vis du Pb(OAc)2 a été étudié par spectroscopie 
RMN 1H dans le DMSO-d6 (Figure 122). En ajoutant 1 seul éq. de sels de Pb(II) on forme 
quantitativement une nouvelle espèce attribuée au complexe mononucléaire de Pb(II) 43Pb par 
analogie avec la porphyrine 15 (Figure 122b). En effet, la métallation étant instantanée on peut alors 
supposer une assistanĐe de l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue suspendu et donĐ une insertion du Pď;IIͿ du ĐôtĠ de 
l’anse. Puis en ajoutant jusƋu’à ϰ ĠƋ. de Pď;OáĐͿ2, une nouvelle espèce est obtenue de manière 
instantanée et son spectre RMN 1H voit apparaitre un signal à 0.38 ppm intégrant pour 3H, ce 
déplacement chimique est situé dans la zone des AcO- liés (Figure 122e). Ceci prouve que le complexe 
dinucléaire de plomb 43Pb.PbOAc est oďtenu, dans leƋuel l’un des Pď;IIͿ est HáT et l’autre est OOP 
« externe », ce complexe est vraisemblablement formé grâce à un processus de transmetallation 
ĐouplĠ à une transloĐation Đoŵŵe Đ’est le Đas aǀeĐ la porphǇrine 15. La prĠsenĐe d’un groupeŵent 
ĐǇano n’affeĐte donĐ pas les propriĠtĠs de Đoordination de la porphǇrine ŵono-anse 43 
contrairement à la porphyrine mono-anse bis-acide 44. 
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Figure 122. Etude de métallation par le Pb(OAc)2 de la porphyrine mono-anse cyano-acide 43 réalisée par spectroscopie 
RMN 1H. Conditions : DMSO-d6, 10 éq. de DIPEA, 500 MHz, 298 K. 
 
3.3 Etudes de métallation de la porphyrine bis-anse cyano-acide 39  
 Coordination du Pb(II) par la porphyrine 39 3.3.1
La porphyrine bis-acide bis-cyano 39 a été soumise à la métallation du Pb(II) par suivi RMN 1H 
dans deux conditions différentes, en présence de Pb(NO3)2 et en présence de Pb(OAc)2 (Figure 123). 
En présence de 2 éq de Pb(NO3)2 dans le DMSO-d6 en présence de DIPEA, il se produit un changement 
net du spectre RMN 1H Ƌui tĠŵoigne de la forŵation Ƌuantitatiǀe d’un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de 
ploŵď et Đe Đoŵpleǆe est dĠjà prĠsent dğs l’ajout d’ϭ ĠƋ. de Pď;NO3)2 (Figure 123.1b-c). 
Son spectre RMN 1H est ĐaraĐtĠristiƋue d’une espğĐe C2-symétrique semblable au complexe 
4Pb2, par analogie nous pouvons donc attribuer cette espèce dinucléaire au complexe 39Pb2, dans 
leƋuel ĐhaƋue atoŵe de Pď;IIͿ est liĠ à la porphǇrine et à l’anse en Đoordination SáT. Et Đette 
structure a été confirmée par la structure RX présentée dans la Figure 124a, on peut d’aďord 
observer que les liaisons autour des deux atomes de plomb sont hémi-dirigées, ce qui témoigne de la 
présence de la paire libre stéréochimiquement active du Pb(II). De plus, chaque atome de plomb 
possède une sphère de coordination différente, en effet le Pb2 est hepta-coordiné, lié aux 3 atomes 
d’azote de la porphǇrine139 et à ϰ atoŵes d’oǆǇgğne proǀenant de deuǆ ŵolĠĐules de DMSO, et des 
deuǆ atoŵes d’oǆǇgğne du ĐarďoǆǇlate ďis-hapto. PďϮ est donĐ de Đoordination SáT puisƋu’il n’est 
pas liĠ à tous les atoŵes d’azote de la porphǇrine. Il en est de ŵġŵe pour le Pďϭ, il est Ġgaleŵent en 
Đoordination SáT, par Đontre il est pentaĐoordinĠ auǆ ϯ atoŵes d’azote de la porphǇrine et à 2 
atoŵes d’oǆǇgğne proǀenant du ĐarďoǆǇlate de l’anse et d’une ŵolĠĐule de DMSO. 
                                                          
139 La distance de Pb2 avec le 4ème atoŵe d’azote est plus longue Ƌue les Ƌuatre autres ;DistanĐes en Å : Pb2-N2 
= 3,037 vs Pb2-N1 2.790, Pb2-N3 2.757, Pb2-N4 2.531) et il en va de même pour Pb1 (Distances en Å : Pb1-N4 
=2.836 vs Pb1-N1 2.605, Pb1-N2 2.423, Pb1-N3 2.657). De plus les deux pyrroles portant N2 et N4 ressortent du 
plan moyen de la porphyrine et pointent vers des directions opposées. 
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Figure 123. Etudes de métallation de la porphyrine 39 par du Pb(II) suivies par spectroscopie RMN 1H (500 MHz). 1) 
Formation du complexe 39Pb2 par ajout de 2 éq de Pb(NO3)2 à la porphyrine 39 dans le DMSO-d6 en présence de 10 éq. 
de DIPEA. 2) Formation du complexe 39Pb.PbOAc par ajout de 2 éq. de Pb(OAc)2 à la porphyrine 39 dans le CDCl3/CD3OD 
(9:1) en présence de 10 éq. de DIPEA.  
Ce Đoŵpleǆe est donĐ dissǇŵĠtriƋue Đontraireŵent à l’espğĐe oďserǀĠe en solution et à la 
structure RX du complexe 4Pb2 déjà décrite (Figure 29). Une structure RX dissymétrique de ce dernier 
a pu être obtenue, celle-ci est très similaire à la structure de 39Pb2 (Figure 124b). Effectivement, dans 
cette structure les deux atomes de Pb(II) sont SAT mais avec des sphères de coordination différentes, 
de plus les distances entre ces derniers et la porphyrine sont équivalentes à celles obtenues dans la 
structure de 39Pb2 (dans 4Pb2 Pb1-24PM, 1.658, Pb2-24PM 1.859, Pb1-Pb2 3.517. et dans 39Pb2 Pb1-
24PM 1.678, Pb2-24PM 1.858, Pb1-PďϮ ϯ.ϱϯϱϳͿ. La prĠsenĐe des groupeŵents ĐǇano n’a donĐ pas 
d’influenĐe sur la sphğre de Đoordination du ploŵď. 
 
Figure 124.a) Structure RX du complexe 39Pb2. Distances en Å : Pb1-N1 2.605, Pb1-N2 2.423, Pb1-N3 2.657, Pb1-N4 2.836, 
Pb1-O1 2.621. Pb1-O2 2.401. Pb2-N1 2.790, Pb2-N2 3.037, Pb2-N3 2.757, Pb2-N4 2.531. Pb2-O3 2.810, Pb2-O4 2.611. 
Pb2-O5 2.364, Pb2-O6 2.785, Pb1-24MP 1.678, Pb2-24PM 1.858, Pb1-Pb2 3.536. b) Structure RX dissymétrique obtenue 
du complexe 4Pb2. Distances en Å : Pb1-N1 2.450, Pb1-N2 2.606, Pb1-N3 2.839, Pb1-N4 2.643, Pb1-O1 2.362. Pb1-O2 
2.583. Pb2-N1 3.015, Pb2-N2 2.649, Pb2-N3 2.542, Pb2-N4 2.862. Pb2-O3 2.608, Pb2-O4 2.881. Pb2-O5 2.291, Pb2-O6 
2.730, Pb1-24PM 1.658, Pb2-24PM 1.859, Pb1-Pb2 3.517. 
 Chapitre 4 
 
~ 164 ~ 
 
ConĐernant l’orientation des deuǆ groupeŵents ĐǇano, il est diffiĐile de ĐalĐuler un angle 
d’inĐlinaison entre euǆ puisƋu’ils sont sur deuǆ droites Ƌui n’appartiennent pas au ŵġŵe plan et Ƌui 
ne croiseront donc jamais (Figure 125, droites bleue et rouge). Mais on peut dire que les deux plans 
ŵoǇens Đontenant les fonĐtions ĐǇano et les Đarďones forŵant le W de l’anse forŵent un angle de 
76.24°. 
 
Figure 125. Vue de la structure RX du complexe 39Pb2. Seuls les atomes de ĐaƌďoŶe d’uŶe paƌtie de l’aŶse, les atoŵes 
d’azote de la poƌphǇƌiŶe, les ĐǇaŶo et les ĐaƌďoǆǇlates de l’aŶse soŶt ƌepƌĠseŶtĠs pour plus de clarté. Les plans rouge et 
bleu contiennent les atomes de la fonction cyano et les 5 carbones formant le W de chaque anse (en orange et en vert). 
Un autre complexe dinucléaire de Pb(II) a pu être mis en évidence, en effet lorsque la 
porphyrine 39 est mise en présence de 2 éq. de Pb(OAc)2 dans le CDCl3/CD3OD en présence de DIPEA, 
il se forme également quantitativement et instantanément un nouveau complexe dont le spectre 
RMN 1H à l’allure d’une espğĐe C2-symétrique à température ambiante mais pourtant ce spectre est 
différent de celui attribué à 39Pb2 (Figure 123.Ϯ.dͿ. Les signauǆ sont Ġlargis, Đoŵŵe s’ils Ġtaient 
ŵoǇennĠs et ĐeĐi tĠŵoigne d’un ĠĐhange au sein de Đe nouǀeau Đoŵpleǆe Ƌue Đonfirŵe la RMN 1H 
réalisée à 273 K (Figure 123.Ϯ.eͿ. On peut ǀoir Ƌu’à Đette teŵpĠrature les signauǆ Ġlargis se sont 
dĠdouďlĠs pour donner un speĐtre dissǇŵĠtriƋue, de plus le signal d’un áĐO- lié est présent à 0.4 
ppm. Tous ces résultats prouvent la présence d’un Pď;IIͿ HáT Đoeǆistant aǀeĐ un Pď;IIͿ OOP nous 
perŵettant d’attriďuer Đette nouǀelle espğĐe au Đoŵpleǆe 39Pb.PbOAc. Ce dernier étant de type C2-
sǇŵĠtriƋue à teŵpĠrature aŵďiante, il prĠsente une dǇnaŵiƋue d’ĠĐhange rapide entre deuǆ Ġtats 
dĠgĠnĠrĠs ŵais en aďsenĐe d’analǇses RMN à teŵpĠrature ǀariaďle nous ne pouǀons affirŵer Ƌue 
cet échange soit intramoléculaire. La porphyrine bis-anse cyano-acide 39 présente donc les mêmes 
propriétés de coordination du Pb(II) que la porphyrine 4.  
 
 Coordination du Cd(II) par la porphyrine 39 3.3.2
Par la suite, des études de métallation du Cd(II) ont été entreprises avec la porphyrine 39, ces 
études ont été réalisées par spectroscopie RMN 1H dans le CDCl3/CD3OD (9:1) en présence de DIPEA 
(Figure 126Ϳ. L’ajout d’ϭ seul ĠƋuiǀalent de Cd;OáĐͿ2 conduit quantitativement et instantanément à 
un complexe mononucléaire de Cd(II) comme en témoigne la modification du spectre RMN 1H (Figure 
126b). Ce complexe possède un spectre de type C2-symétrique puisque les signaux des 4 protons Ha/a’ 
et Hď/ď’ sont Ϯ singulets intĠgrant ĐhaĐun pour ϮH. CeĐi tĠŵoigne d’une dǇnaŵiƋue de l’ion 
métallique de cadmium au sein du complexe. Si on compare avec le complexe 4Cd,
96 le Cd(II) est en 
échange entre les deux faces de la porphyrine en passant au travers du cycle porphyrinique, on peut 
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donc supposer que le complexe mononucléaire de Cd(II) est le complexe 39Cd. Maintenant si on 
ajoute 1 éq. de Cd(OAc)2  au complexe 39Cd on forme un nouveau complexe dinucléaire de Cd(II) dont 
le spectre RMN 1H est de type C2-symétrique à température ambiante puisque les signaux des 4 
protons Ha et Hb sont 2 singulets intégrant chacun pour 2H (Figure 126ĐͿ. Mais lorsƋue l’on aďaisse la 
teŵpĠrature, Đes deuǆ signauǆ se dĠdouďlent à Ϯϯϯ K, et Đela s’aĐĐoŵpagne d’un dĠďlindage du 
signal des ions acĠtate liďres en solution jusƋu’à Đe Ƌue le signal d’un áĐO- lié apparaissent à -0.09 
ppm à 233 K (Figure 126d-g). Tout ceci témoigne de la formation du complexe 39Cd.CdOAc dans 
leƋuel un des Cd;IIͿ est en Đoordination OOP et l’autre en Đoordination HáT, fournissant un nouǀel 
exemple de complexe dinucléaire de Cd(II) dynamique en solution. Des études RMN à température 
variable seront entreprises afin de prouver que le mouvement des atomes de Cd(II) est 
intraŵolĠĐulaire Đoŵŵe Đ’est le Đas dans le Đoŵpleǆe 4Cd.CdOAc.96 
 
Figure 126. Formation des complexes 39Cd et 39Cd.CdOAc suivie par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : CDCl3/CD3OD 
(9:1), 10 éq de DIPEA (500 MHz, 233-298 K). 
La structure RX de 39Cd2, complexe dinucléaire de Cd(II), a pu être obtenue à partir du 
complexe 39Cd.CdOAc (Figure 127a). En effet, quand on met le complexe 39Cd.CdOAc à cristalliser, 
l’áĐO- lié se décoordine du Cd(II) HAT pour conduire au complexe 39Cd2. Ceci a déjà été observé avec 
les complexes 4Cd.CdOAc et 4Pb.PbOAc qui cristallisent sous la forme des complexes 4Cd2 et 4Pb2 
respectivement.95,96 Dans le complexe 39Cd2 les deux atomes de Cd(II) sont en coordination OOP, 
heptacoordinĠ au ϰ atoŵes d’azote de la porphǇrine et à ϯ atoŵes d’oǆǇgğne proǀenant du 
ĐarďoǆǇlate de l’anse, d’une ŵolĠĐule de MeOH et d’une ŵolĠĐule de DMSO. Cette struĐture est 
semblable à celle du complexe 4Cd2 déjà décrite (Figure 127b),
96 en effet les atomes de Cd(II) 
ressortent du plan de la porphyrine avec une distance quasi-identique (pour 39Cd2 distances en Å = 
Cd2- 24PM 1.521, Cd1-24PM 1.471, Cd2-Cd1 2.992 et pour 4Cd2 distances en Å = Cd2-24PM 1.510, 
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Cd1-24PM 1.441, Cd2-Cd1 2.952Ϳ et ĐeĐi tĠŵoigne de l’innoĐenĐe des fonĐtions ĐǇano ǀis-à-vis de la 
coordination du Cd(II).  
 
Figure 127. (a) Structure RX de 39Cd2. Distances en Å = Cd2-N4 2.543, Cd2-N1 2.439, Cd2-N3 2.632, Cd2-N2 2.480, Cd2-O4 
2.323, Cd2-O5 2.270, Cd2-O6 2.321, Cd1-O1 2.413, Cd1-O3 2.267, Cd1-O2 2.286, Cd1-N4 2.452, Cd1-N1 2.596, Cd1-N3 
2.408, Cd1-N2 2.563, Cd2- 24PM 1.521, Cd1-24PM 1.471, Cd2-Cdϭ Ϯ.ϵϵϮ. Les atoŵes d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de 
solvant ont été retirés par souci de clarté. (b) Structure RX de 4Cd2. Distances en Å = Cd2-N4 2.501, Cd2-N1 2.535, Cd2-N3 
2.462, Cd2-N2 2.537, Cd2-O5 2.583, Cd2-O4 2.273, Cd2-O6 2.222, Cd1-N4 2.498, Cd1-N1 2.455, Cd1-N3 2.515, Cd1-N2 
2.473, Cd1-O1 2.350, Cd1-O2 2.242, Cd1-O3 2.386, Cd1-24PM 1.510, Cd2-24PM 1.441, Cd2-Cd1 2.952. Les atomes 
d’hǇdƌogğŶe et les ŵolĠĐules de solvaŶt oŶt ĠtĠ ƌetiƌĠs paƌ souĐi de clarté. (c) Vue de la structure RX de 39Cd2, seuls les 
atoŵes de ĐaƌďoŶe d’uŶe paƌtie de l’aŶse, les atoŵes d’azote de la poƌphǇƌiŶe, les ĐǇaŶo et les ĐaƌďoǆǇlates de l’aŶse 
sont représentés. Les plans rouge et bleu contiennent les atomes de la fonction cyano et les 5 carbones formant le W de 
chaque anse (en orange et en vert). 
Coŵparons ŵaintenant l’orientation des fonctions cyano dans la structure de 39Cd2  et de 
39Pb2. L’angle entre les deuǆ plans ŵoǇens Đontenant les fonĐtions ĐǇano et les atoŵes de carbone 
forŵant le W de l’anse est de ϴϱ.ϲϴ° et de ϳϲ.Ϯϰ° respeĐtiǀeŵent ;Figure 127ĐͿ. La nature de l’ion 
métallique coordiné à la porphyrine a donc une grande influenĐe sur l’orientation des groupeŵents 
ĐǇano. Mais il faudra oďtenir une struĐture RX d’un Đoŵpleǆe ŵononuĐlĠaire ;dans leƋuel une seule 
anse sera struĐturĠeͿ ou dinuĐlĠaire OOP/HáT ;dans leƋuel les deuǆ anses n’auront pas la ŵġŵe 
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position et structure) de la porphyrine 39 pour pouǀoir les Đoŵparer et donĐ ǀisualiser l’influenĐe du 
ŵode de Đoordination du ŵĠtal ;OOP, SáT ou HáTͿ sur l’orientation des fonĐtions ĐǇano. 
 
 Coordination du Hg(II) par la porphyrine 39 3.3.3
Nous soŵŵes allĠs plus loin dans l’Ġtude des propriĠtĠs de Đoordination de la porphǇrine 39, 
en nous intĠressant au Hg;IIͿ. L’ajout d’ϭ ĠƋ. de Hg;OáĐͿ2 à la porphyrine 39 dans le CDCl3/CD3OD en 
présence de DIPEA, conduit quantitativement et instantanément à la formation du complexe 
mononucléaire de Hg(II) 39Hg (Figure 128), celui-ci présente un spectre RMN 
1H C2-symétrique, avec 
seulement 2 signaux pour les protons Ha/a’ et Hď/ď’, ĐeĐi tĠŵoigne d’un ĠĐhange rapide du Hg;IIͿ entre 
les deuǆ faĐes de la porphǇrine en passant à traǀers l’anneau Đoŵŵe il a ĠtĠ dĠĐrit prĠĐĠdeŵŵent 
avec le complexe 4Hg.
116 Lorsque le spectre de ce complexe est enregistré à 263 K (Figure 128c), on 
voit que celui-ci est dissymétrique avec 4 singulets pour les protons Ha/a’ et Hď/ď’. En ajoutant encore 1 
éq. de Hg(OAc)2 au complexe 39Hg, le spectre change encore instantanément ce qui traduit la 
forŵation d’un Đoŵpleǆe dinuĐlĠaire de Hg;IIͿ, ses signauǆ sont trğs aplatis ŵais en ďaissant la 
température à Ϯϰϯ K, le speĐtre deǀient dissǇŵĠtriƋue tĠŵoignant d’une dǇnaŵiƋue au sein du 
complexe à température ambiante. Mais surtout on voit apparaitre un signal à -0.21 ppm intégrant 
pour 3H attribué à un AcO- lié. Par comparaison avec le complexe 4Pb.PbOAc, on peut dire que le 
complexe dinucléaire formé est alors le complexe 39Hg.HgOAc et ĐeĐi est le preŵier eǆeŵple d’un 
Hg(II) HAT au sein des porphyrines à anse(s) développées au laboratoire.  
 
Figure 128. Etude de métallation de la porphyrine 39 par du Hg(OAc)2 suivie par spectroscopie RMN 
1H dans le 
CDCl3/CD3OD en présence de DIPEA. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA, (243-298 K, 500 MHz). * = impureté. 
La formation du complexe 39Hg.HgOAc a été confirmée par spectroscopie RMN 2D ROESY à 
basse température (Figure 129), en effet on peut voir une tache de corrélation entre les ions acétate 
libres en solution et le singulet situé à -0.21 ppm. Cette corrélation prouve que ce signal correspond 
bien à un acétate lié au Hg(II). Le complexe 39Hg.HgOAc possède en réalité deux états dégénérés en 
équilibre, des études de RMN à température variable seront alors entreprises afin de savoir si la 
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dynamique des ions métalliques est intramoléculaire fournissant ainsi le premier exemple de 
balancier de Newton avec des atomes de mercure. 
 
Figure 129. Mise en évidence du 1er exemple de Hg(II) HAT dans un complexe porphyrinique de mercure. Expérience RMN 
2D ROESY réalisée dans le CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq de DIPEA à 223 K (500 MHz). 
Fort de ce résultat, un test de formation du complexe hétérodinucléaire de Pb(II) et de Hg(II) 
a été réalisé avec succès, avec la porphyrine 39 par RMN 1H en ajoutant 1 éq. de Pb(OAc)2 puis 1 éq. 
de Hg(OAc)2 conduisant quantitativement à une seule espèce (Figure 131c). Le spectre RMN 
1H de ce 
complexe est dissymétrique à température ambiante, et comprend probablement un métal HAT au 
sein du complexe puisque le signal des AcO- est large et légèrement blindé (Figure 131c). Mais dans 
Đe Đoŵpleǆe Hg;IIͿ/Pď;IIͿ, les deuǆ ions ŵĠtalliƋues ont la possiďilitĠ d’ġtre HáT ou d’ġtre tous les 
deux SAT (Figure 130).  
 
Figure 130. Les différentes structures possibles du complexe hétéro-bimétallique de Hg(II)/Pb(II) obtenu avec la 
porphyrine 39. 
Des expériences RMN 1H ont donc été entreprises à basses températures pour pouvoir 
ĐonĐlure d’une struĐture, en effet le signal de l’aĐĠtate liĠ à un Pď;IIͿ est diffĠrent de Đelui liĠ à un 
Hg(II) (0.4 ppm et -0.21 ppm respectivement), on pourra donc statuer de la structure obtenue en 
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fonĐtion de la prĠsenĐe ou non du signal de l’áĐO- liĠ et de son dĠplaĐeŵent ĐhiŵiƋue s’il est prĠsent 
(Figure 131f). Le spectre RMN 1H à 233 K de ce complexe présente un signal à 0.4 ppm qui 
Đorrespond à Đelui d’un áĐO- lié à un atome de plomb, ceci nous permet de proposer une structure 
pour ce complexe. Par comparaison avec le complexe 4Hg.PbOAc,
99 nous avons donc proposé le 
complexe 39Hg.PbOAc dans lequel le Hg(II) serait coordiné à la porphyrine en coordination OOP et le 
Pď;IIͿ serait suspendu à l’anse en Đoordination HáT. Bien Ƌue la prĠsenĐe du groupeŵent ĐǇano ait 
pu stabiliser un Hg(II) HAT, le Pb(II) HAT reste le métal le plus stable. 
 
Figure 131. Formation du complexe 39Hg.PbOAc suivie par spectroscopie RMN 
1H. Conditions : CDCl3/CD3OD (9:1), 10 éq. 
de DIPEA (500 MHz). S = solvant. 
 
4 Conclusion 
La synthèse de 3 nouveaux ligands a été réalisée, les porphyrines 39, 43, et 44 possèdent 
toutes en position α de l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue suspendu, un groupeŵent donneur potentielleŵent 
Đapaďle d’interagir aǀeĐ un ion ŵĠtalliƋue eǆogğne. Les propriĠtĠs de Đoordination de Đes ligands ont 
été étudiées et plusieurs résultats intéressants ont été obtenus. 
Tout d’aďord, la prĠsenĐe d’un deuǆiğŵe aĐide et de fonĐtions rĠsorĐinol sur la porphǇrine 
44 semble défavoriser la métallation de celle-Đi par le Bi;IIIͿ et ĐeĐi seŵďle Đoŵproŵettre l’oďtention 
d’un Đoŵpleǆe supraŵolĠĐulaire de Đoordination aǀeĐ Đette porphǇrine puisƋu’on ne pourra 
contrôler le métal coordiné à la porphyrine. Par contre en ce qui concerne la porphyrine mono-anse 
43 les propriétés de coordination du Pb(II) sont conservées puisque le complexe 43Pb.PbOAc a pu 
ġtre oďtenu instantanĠŵent en ajoutant de l’aĐĠtate de ploŵď, Đoŵŵe Đ’est le Đas aǀeĐ sa 
porphyrine analogue, le ligand 15.  
Les propriétés de coordination de la porphyrine 39 ont été étudiées avec des ions 
métalliques tels que le Pb(II), le Hg(II) et le Cd(II) et il a été prouvé que la présence des fonctions 
cyano ne défavorisait pas la coordination de ces métaux puisque les complexes 39Pb2, 39Pb.PbOAc, 
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39Cd, 39Cd.CdOAc, 39Hg, 39Hg.PbOAc et 39Hg.HgOAc ont pu être caractérisés par spectroscopie RMN 
1H. áu Đontraire, les groupeŵents ĐǇano faǀorisent ŵġŵe la forŵation d’un Hg;IIͿ HáT liĠ au 
ĐarďoǆǇlate de l’anse et à un ion aĐĠtate Đonduisant au Đoŵpleǆe 39Hg.HgOAc permettant la mise en 
évidence du premier eǆeŵple d’un ion ŵĠtalliƋue de Hg;IIͿ HáT au sein d’un Đoŵpleǆe porphǇriniƋue 
de mercure. 
Les structures RX des complexes 39Cd2 et 39Pb2 ont pu être obtenues et elles sont 
semblables aux structures des complexes analogues 4Cd2 et 4Pb2 confirmant que la présence des 
groupeŵents ĐǇano n’eŵpġĐhe pas une Đoordination du Pď(II) et du Cd(II) et surtout Ƌu’elle n’affeĐte 
pas leur sphère de coordination (Figure 132). Par ailleurs, la nature de l’ion ŵĠtalliƋue ĐoordinĠ à la 
porphǇrine affeĐte l’orientation des fonĐtions ĐǇano et par ĐonsĠƋuent affeĐtera la gĠoŵĠtrie du 
Đoŵpleǆe supraŵolĠĐulaire de Đoordination s’il est oďtenu ;Figure 132). 
 
Figure 132. Résultats les plus significatifs : structures RX des complexes 39Cd2 et 39Pb2 ainsi que le mise en évidence du 
1er eǆeŵple d’uŶ Hg;IIͿ HAT au seiŶ d’uŶ Đoŵpleǆe diŶuĐlĠaiƌe de ŵeƌĐuƌe. 
La prochaine étape sera donc de pouvoir obtenir un complexe supramoléculaire de 
coordination fini ou infini auto-assemblé grâce aux fonctions cyano des porphyrines 39 et 44 et à 
l’ajout de métaux spécifiques de ces fonctions tels que le Pd(II) ou le Pt(II). 
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CONCLUSION GÉNÉRALE ET PERSPECTIVES 
Mes travaux de thèse peuvent être répartis en deux grandes thématiques de recherche, 
d’une part la sǇnthğse et l’Ġtude de ĐhĠlates du 213Bi pour une appliĐation en α-radio-
iŵŵunothĠrapie ;α-RITͿ, et d’autre part, l’Ġtude de Đoordination des porphǇrines à anse;sͿ aǀeĐ 
acide(s) carboxylique(s) suspendu(s) afin d’aǀoir aĐĐğs à une nouǀelle Đhiŵie supraŵolĠĐulaire de 
coordination. 
ConĐernant l’α-RIT, les porphyrines à anses développées au laboratoire présentent des 
ĐinĠtiƋues rapides d’insertion du Bi;IIIͿ Ƌui perŵettent de les enǀisager en tant Ƌue ĐhĠlates du 213Bi, 
α-émetteur de court temps de demi-vie. Il existe peu de chélates qui remplissent tous les critères 
reƋuis pour la Đoŵpleǆation de Đe radioĠlĠŵent Ƌui sont une ĐinĠtiƋue rapide d’insertion de l’isotope 
radioactif et une grande stabilité in vivo du complexe formé. La porphyrine bis-anse bis-acide 4 avait 
prĠsentĠ des rĠsultats enĐourageants lors d’Ġtudes prĠĐĠdentes d’insertion du 213Bi, en effet 75% et 
ϯϱ% d’insertion aǀaient ĠtĠ oďtenus à ϳϱ° C et ϰϬ °C respeĐtiǀeŵent. áu Đours de ŵon traǀail de 
thèse, le processus de transmetallation PbBi observé au sein de la porphyrine 4 avec les ions 
métalliques « froids » a pu être transposé au 213Bi, isotope « chaud ». EffeĐtiǀeŵent, l’ajout de 
Pb(OAc)2 dans le milieu de radio-ŵarƋuage perŵet d’aĐĐĠlĠrer et donĐ d’augŵenter l’insertion du 
213Bi au sein de la porphyrine 4 pour atteindre des taux avoisinant les 80% à température ambiante 
(Figure 133). Ce phénomène de transmetallation est sans précédent avec des porphyrines ou 
quelconque chélate du 213Bi. 
 
Figure 133. RĠsultats oďteŶus pouƌ uŶe appliĐatioŶ eŶ α-radio-iŵŵuŶothĠƌapie et desigŶ idĠal d’uŶe poƌphǇƌiŶe ďis-anse 
BFC soluďle daŶs l’eau. 
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Le tauǆ d’insertion du 213Bi dans la porphyrine 4 obtenu dans nos conditions optimales est 
similaire à celui du CHX-DTPA, celui-ci étant le meilleur chélate connu pour la complexation du 213Bi, 
bien que les quantités de 4 utilisées soient 32 fois supérieures. En effet, des études de compétition 
réalisées entre la porphyrine 4 et le CHX-DTPA ont prouvé que ce dernier possède une bien meilleure 
affinité pour le 213Bi. Néanmoins ces résultats ont été obtenus en solvants aqueux et les propriétés de 
ŵĠtallation du Bi;IIIͿ par les porphǇrines à anse;sͿ dĠǀeloppĠes au laďoratoire n’ont jaŵais ĠtĠ 
ĠtudiĠes dans l’eau d’où l’intĠrġt de sǇnthĠtiser une porphǇrine hǇdrosoluďle à anse;s) avec acide(s) 
suspendu;sͿ afin de saǀoir si l’assistanĐe de l’aĐide ĐarďoǆǇliƋue a toujours lieu en ŵilieu aƋueuǆ. La 
synthèse de la porphyrine hydrosoluble 16 mono-anse monoacide possédant 4 fonctions 
hexaéthylène glycol (HEG) a donc été réalisée (Figure 133Ϳ, l’aǀantage de Đes groupeŵents est Ƌu’ils 
sont à la fois solubles en milieu organique et aqueux. Après confirmation des propriétés de 
coordination de cette nouvelle porphyrine vis-à-vis du Pb(II) et du Bi(III) en milieu organique, cette 
dernière a été soumise à des tests de radio-marquage au 213Bi en présence de Pb(OAc)2 au même 
titre que deux autres chélates, la porphyrine mono-anse mono-acide 15 (Figure 133) ainsi que la 
porphyrine bis-anse mono-acide 14, analogue de la porphyrine immunoconjuguée. Ces tests ont 
apporté des résultats décevants, puisque dans les conditions optimales développées avec la 
porphyrine 4, le tauǆ d’insertion du 213Bi n’a jaŵais dĠpassĠ les ϭϬ% aǀeĐ les porphǇrines 14, 15 et 16. 
Ces trois porphyrines possèdent un point commun, elles sont toutes mono-acide contrairement à la 
porphyrine 4 qui est bis-acide, ces résultats ont donĐ prouǀĠ Ƌue la prĠsenĐe d’un deuǆiğŵe aĐide 
sur la deuxième anse de la porphyrine était essentielle à la complexation du 213Bi. Par ailleurs deux 
ligands bifonctionnels (BFC) ont été synthétisés, les porphyrines 20 (portant une fonction NHS) et 38 
(portant deux fonctions NCS), puis soumis à des tests de greffage sur anticorps mais cela sans succès. 
Ces tests seŵďlent ŵontrer la forŵation d’agrĠgats plutôt Ƌue Đelle de porphǇrines 
iŵŵunoĐonjuguĠes et ĐeĐi peut s’eǆpliƋuer par la trğs faiďle hǇdrosoluďilité des porphyrines bis-
anse. Tous ces travaux ont permis de conclure que les porphyrines à anse(s) avec acide(s) 
carboxylique(s) suspendu(s) actuellement développées au laboratoire ne sont pas des chélates 
idĠauǆ pour une appliĐation en α-RIT. Pour poursuivre ces travaux, il faudra revoir la synthèse de nos 
chélates pour que ceux-ci possèdent deux anses portant un acide carboxylique suspendu, un seul 
point de greffage à l’antiĐorps ainsi Ƌue des fonĐtions hǇdrosoluďilisantes ;Figure 133). 
Les Đhapitres ϯ et ϰ de ŵon ŵanusĐrit sont ĐonsaĐrĠs à l’eǆploration d’une nouǀelle Đhiŵie 
supraŵolĠĐulaire de Đoordination. En preŵier lieu, nous aǀons enǀisagĠ d’oďtenir, par oǆǇdo-
rĠduĐtion rĠǀersiďle, l’induĐtion d’une douďle transloĐation des ions ŵĠtalliƋues au sein de 
complexes hétéro-dinucléaires de la porphyrine 4, ceci serait un exemple de commutateur 
moléculaire entre deux états stables (Figure 134aͿ. Nous aǀons Đhoisi d’utiliser du thalliuŵ sous ses 
deux formes oxydées stables, le Tl(I) et le Tl(III), en supposant que dans un premier état le Tl(I) serait 
liĠ à l’anse en Đoordination HáT et l’autre ŵĠtal M serait OOP et dans l’autre Ġtat le Tl;IIIͿ serait 
coordiné à la porphyrine en coordination OOP alors que le même métal M serait HAT. Premièrement, 
le complexe mononucléaire de Tl(III) 4Tl(III) ainsi Ƌu’un ŵĠlange de Đoŵpleǆes hoŵo-bimétallique de 
Tl(I) 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 ont pu être obtenus, en ajoutant du Tl(OAc)3 et du TlOAc à la porphyrine 4 
respectivement . De plus, il a été possible de former avec une bonne sélectivité de coordination le 
complexe 4Tl(III).Tl(I), premier exemple de complexe dinucléaire de thallium à valence mixte (avec le 
Tl;IIIͿ ĐoordinĠ à la porphǇrine et le Tl;IͿ liĠ à l’anseͿ, en ajoutant du Tl;OáĐͿ3 et du TlOAc à la 
porphyrine 4. Les complexes 4Tl(III) et 4Tl(III).Tl(I) sont le siğge de dǇnaŵiƋues d’ion;sͿ ŵĠtallique(s) 
propres à nos ligands, en effet ces deux complexes possèdent deux formes dégénérées en équilibre. 
Dans le complexe 4Tl(III), le Tl(III) est en échange intramoléculaire entre les deux faces de la porphyrine 
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grâce à son passage au travers de celle-ci. Par contre dans le complexe 4Tl(III).Tl(I), le Tl(III) est en 
échange intramoléculaire tandis que le Tl(I) est en échange intermoléculaire, la dynamique de ce 
complexe fournit donc un nouvel exemple de balancier de Newton « défectueux ». Par ailleurs, des 
études de photo-réactivité des complexes 4Tl(III), 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 ont permis de mettre en évidence 
un phénomène sans précédent de photo-oxydation du Tl(I) et de photodissociation des complexes de 
Tl;IIIͿ. En effet, l’eǆposition du ŵĠlange de Đoŵplexes 4.2Tl(I) et 4Tl(I)2 à la lumière indirecte du soleil 
conduit à la formation du complexe 4Tl(III).Tl(I) en 36 h en présence de dioxygène et de DIPEA, 
témoignant de la photo-oxydation du Tl(I) en Tl(III) (Figure 134b). Ce phénomène est sans précédent 
avec des complexes porphyriniques de thallium. En ce qui concerne le phénomène de 
photodissociation, en exposant les complexes 4Tl(III).Tl(I) et 4Tl(III) à la lumière directe du soleil ou 
devant une lampe pendant 39 h, on observe une démétallation des porphyrines conduisant à la 
formation de la porphyrine 4 base libre sans aucune dégradation du macrocycle. En outre, nous 
aǀons ĠtĠ en ŵesure d’effeĐtuer ϯ ĐǇĐles de forŵation/photodissociation du complexe 4Tl(III) sans 
dégradation de la porphyrine 4 en ajoutant 1.5 éq. de Tl(OAc)3 à chaque cycle. Nous avons également 
pu obtenir 2 cycles de photo-formation/photodissociation du complexe dinucléaire à valence mixte 
4Tl(III).Tl(I) sans dégradation du macrocycle en ajoutant 5 éq. de TlOAc à chaque cycle. 
 
Figure 134. Commutateur moléculaire visé (a) et objectifs atteints (b-d). b) Phénomène sans précédent de photo-
formation/photodissociation du complexe dinucléaire à valence mixte 4Tl(III).Tl(I) contrôlé par la lumière du soleil. c) 
PƌoĐessus d’oǆǇdo-réduction mis en évidence avec les complexes hétéro-bimétalliques de Hg(II) et de Tl(I). d) Formation 
des deux états du « commutateur » visé indépendamment, le complexe 4Pb.Tl;IͿ d’uŶ ĐôtĠ et le Đoŵpleǆe ϰTl(III).PbOAc de 
l’autƌe. 
Plusieurs complexes hétéro-bimétalliques de Tl(I) ont pu être obtenus dont les plus 
intéressants sont le 4HgTl(I) et le 4Pb.Tl(I). En ce qui concerne le complexe 4HgTl(I), tout d’aďord il a 
ĠtĠ prouǀĠ Ƌue dans Đe Đoŵpleǆe le Tl;IͿ n’est pas HáT, ŵais plutôt Ƌue les deuǆ ions ŵĠtalliƋues 
sont en coordination SAT, liés à la porphyrine. Mais surtout le fait le plus important est la découverte 
d’un proĐessus d’oǆǇdo-réduction sans précédent mis en évidence avec le complexe 4HgTl(I). En 
effet, en le laissant en solution à l’aďri de la luŵiğre, en enǀiron 3 jours il évolue pour donner le 
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complexe 4Tl(III).Tl(I). De ŵġŵe si l’on ajoute un eǆĐğs de DMáP sur 4HgTl(I) en solution à l’aďri de la 
lumière il se forme très majoritairement du complexe 4Tl(III).Tl(I) mais en seulement 3 h cette fois-ci, 
et cela indépendamment de la présence de dioxygène (Figure 134ĐͿ. Ce rĠsultat atteste d’un 
proĐessus d’oǆǇdation du Tl;IͿ par le Hg;IIͿ Ƌui est aĐĐĠlĠrĠ par la prĠsenĐe de DMáP.  
En rĠsuŵĠ deuǆ proĐessus diffĠrents d’oǆǇdation du Tl;IͿ en Tl;IIIͿ ont ĠtĠ ŵis en ĠǀidenĐe, le 
1er est un mécanisme de photo-oǆǇdation dans leƋuel de l’oǆǇgğne singulet forŵĠ sert d’oǆǇdant 
tandis que le 2ème processus est indépendant de la présence de luŵiğre et de dioǆǇgğne puisƋue Đ’est 
le Hg;IIͿ Ƌui joue le rôle d’oǆǇdant, ďien Ƌue ĐeĐi aille à l’inǀerse des potentiels d’oǆǇdorĠduĐtion des 
Đouples iŵpliƋuĠs, selon l’ĠƋuation ďilan : Hg(II)+Tl(I)Hg(0)+Tl(III).  
Un seul complexe hétéro-ďiŵĠtalliƋue de Tl;IIIͿ a pu ġtre oďtenu, il s’agit de 4Tl(III).PbOAc 
(Figure 134d), Đoŵpleǆe dǇnaŵiƋue en solution puisƋu’il possğde deuǆ Ġtats dégénérés en équilibre 
grąĐe à un ĠĐhange intraŵolĠĐulaire du Tl;IIIͿ à traǀers l’anneau de la porphǇrine tandis Ƌue le Pď(II) 
est en échange intermoléculaire. Finalement nous avons réussi à obtenir indépendamment les deux 
états du commutateur moléculaire ǀisĠ Đ’est-à-dire deux complexes hétéro-bimétalliques de thallium 
et de ploŵď aǀeĐ les ďonnes sĠleĐtiǀitĠs de Đoordination. EffeĐtiǀeŵent, d’un ĐôtĠ, nous aǀons 
obtenu le complexe 4Tl(III).PbOAc aǀeĐ le Tl;IIIͿ OOP et le ploŵď HáT et de l’autre ĐôtĠ le Đomplexe 
4Pb.Tl(I) avec le Tl(I) HAT et le plomb OOP (Figure 134d).  
á l’aide des deuǆ proĐessus d’oǆǇdorĠduĐtion mis en évidence, des tentatives de réalisation 
du chemin aller du commutateur visé ont été effectuées en partant du complexe 4Pb.Tl(I). Dans les 
deuǆ Đas du Tl;IIIͿ est forŵĠ ŵais pour le ŵoŵent nous n’aǀons pas ĠtĠ en ŵesure de ĐaraĐtĠriser le 
complexe 4Tl(III).PbOAc (Figure 134d). Néanmoins des études sont en cours de réalisation en 
Đollaďoration aǀeĐ le Dr LuĐa Fusaro à l’UniǀersitĠ Liďre de Bruǆelles en BelgiƋue et les rĠsultats 
prĠliŵinaires sont trğs enĐourageants. Dans le ďut d’atteindre notre oďjeĐtif de Đoŵŵutateur 
ŵolĠĐulaire il faudra enĐore trouǀer un ŵoǇen d’oďtenir le Đheŵin retour, 4Tl(III).PbOAc4Pb.Tl(I). 
Le dernier chapitre de ma thèse est consacré à la sǇnthğse et à l’Ġtude de porphǇrines 
portant une fonĐtion Đoordinante en α de la fonĐtion aĐide ĐarďoǆǇliƋue de l’anse et non sur les 
positions méso Đoŵŵe Đ’est gĠnĠraleŵent le Đas dans la littĠrature. Ces porphǇrines pourront alors 
représenter des sous-unités bimétalliques et dynamiques au sein de complexes supramoléculaires de 
coordination métal-dirigés finis ou infinis. 
Trois porphyrines ont pu être synthétisées, la porphyrine bis-anse cyano-acide 39, la 
porphyrine mono-anse cyano-acide 43 et la porphyrine mono-anse bis-acide 44. Les études de 
complexation du Bi(III) par la porphyrine 44 ont prouvé que la métallation était beaucoup plus lente 
lorsƋue l’anse possğde une pinĐe ŵaloniƋue. CeĐi Đoŵproŵet l’utilisation de Đette porphǇrine pour 
des études futures d’auto-assemblages, car on ne pourra contrôler le métal coordiné à la porphyrine. 
Par contre la présence du groupement cyano sur les porphyrines 39 et 43, ne semble pas affecter 
leurs propriétés de coordination du Pb(II), puisque les complexes 39Pb2, 39Pb.PbOAc, 43Pb, 
43Pb.PbOAc ont pu être formés, analogues des complexes de plomb déjà décrits avec les porphyrines 
15 et 4 (Figure 135). Des études de coordination du Hg(II) et du Cd(II) par la porphyrine 39 ont 
également été conduites menant aussi bien aux complexes mononucléaires de Hg(II) et de Cd(II), 
39Hg et 39Cd Ƌu’auǆ Đoŵpleǆes dinuĐlĠaires 39Cd.CdOAc et 39Hg.HgOAc (Figure 135). Dans ces deux 
derniers complexes, deux modes de coordination coexistent, un ion métallique est HAT tandis que 
l’autre est OOP ;Figure 135). La porphyrine 39 fournit iĐi le preŵier eǆeŵple d’un Hg;IIͿ en 
Đoordination HáT au sein d’une porphǇrine à anse aǀeĐ aĐide ĐarďoǆǇliƋue suspendu. La présence de 
la fonction cyano change le caractère donneur du carboxylate et ceci pourrait être la cause de la 
faǀorisation d’un HgOáĐ HáT. 
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Figure 135. Structure des complexes obtenus avec la porphyrine 39. Les structures RX des complexes 39Pb2 et 39Cd2 ont 
pu être obtenues.  
De plus l’oďtention de deuǆ struĐtures RX des Đoŵpleǆes 39Pb2 et 39Cd2 ont permis de 
prouǀer Ƌue la prĠsenĐe des fonĐtions ĐǇano n’influait pas la sphğre de Đoordination du Pď;IIͿ et du 
Cd(II) au sein de la porphyrine 39 puisque les structures RX sont semblables à celles des complexes 
4Pb2 et 4Cd2 respectivement. L’Ġtude de Đes struĐtures a Ġgaleŵent perŵis de ĐonĐlure Ƌue la nature 
de l’ion ŵĠtalliƋue jouait sur l’orientation des groupeŵents ĐǇano, par ĐonsĠƋuent Đela jouera un 
rôle essentiel sur le complexe supramoléculaire de coordination visé.  
En résumé, les porphyrines 39 et 43 semblent présenter des propriétés de coordination 
semblables à leurs analogues sans fonction cyano, mis à part pour la complexation du Hg(II) par la 
porphyrine 39. On pourra donc envisager de les utiliser comme sous-unité bimétalliques et 
dǇnaŵiƋues d’un Đoŵpleǆe supraŵolĠĐulaire de Đoordination forŵĠ en ajoutant des ŵĠtauǆ 
spécifiques des fonctions cyano, comme le Pd(II) ou le Pt(II) par exemple. 
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PARTIE EXPÉRIMENTALE 
Généralités 
Tous les produits commerciaux (Acros, Aldrich, Alfa Aesar, TCI) et les solvants (VWR, Aldrich) ont été 
utilisés sans autre purification à moins que ce ne soit spécifié. Le THF a été distillé sous argon avec du 
sodium et de la benzophénone, le DCM a été distillé sous argon avec du CaH2, la pyridine est distillée 
sous argon en présence de CaH2, l’EtOH est distillĠ sous argon en présence de sodium et le Et2S a été 
distillé sous argon en présence de sodium. 
Les chromatographies sur couche mince utilisées sont des Merck TLC-Kieselgel 60H, 15 µm. 
Les chromatographies sur colonne ont été réalisées sur gel de SiO2 (Merck TLC-Kieselgel 60H, 15 µm). 
Les spectres de masse ont été obtenus par HRMS par ESI sur un spectromètre MS/MS ZABSpec TOF. 
Les spectres de masse de routine sont effectués par MALDI-TOF. 
Toutes les expériences RMN 1H et RMN 13C ont été conduites dans des tubes RMN standards de 5 
mm et enregistrées avec des spectromètres Bruker Avance 500 ou Bruker Avance 400. Les 
déplacements chimiques sont exprimés en partie par millions et les traces résiduelles de solvant ont 
été utilisées comme référence. Tous les signaux RMN 1H ont été attribués par des expériences RMN 
2D (COSY, HMQC ou ROESY). La notation de la multiplicité des signaux RMN est la suivante : s pour 
singulet, d pour doublet, t pour triplet, m pour multiplet, sl pour signal large, dd pour doublet 
dédoublé, td pour triplet dédoublé, dt pour doublet de triplet, ddd pour doublet de doublet 
dédoublé.  
Les spectres RMN 205Tl et RMN 1H 205Tl-découplés ont été enregistrés sur un spectromètre Varian 
VNMR SǇsteŵ opĠrant à ϵ.ϰ T ;ϮϯϬ.ϵ et ϯϵϵ.ϵ MHz respeĐtiǀeŵentͿ. L’ĠĐhelle des déplacements 
chimiques a été calibrée à 25 °C avec une solution aqueuse de TlNO3 très diluée. 
Les spectres UV-visible ont été enregistrés sur un spectromètre Uvikon XL. 
Attention les sels de thallium sont très toxiques, ils sont à manipuler avec précaution et le matériel 
utilisé pour le prélever doit être ensuite nettoyé avec soin. 
EǆpĠƌieŶĐes d’eǆpositioŶ à la luŵiğƌe du soleil 
Les eǆpĠrienĐes d’eǆposition à la luŵiğre du soleil ont toutes ĠtĠ rĠalisĠes dans des tuďes RMN 
standards de 5 mm. Deux conditions différentes ont été utilisées définies comme lumière du soleil 
indirecte ou directe, la différence repose sur la puissance reçue par la solution. En effet, la lumière 
indirecte correspond à la lumière ambiante qui règne dans le laboratoire, le tube RMN est donc laissé 
sous une hotte. Alors que la lumière directe correspond à une exposition aux rayons diretcs du soleil 
aǀeĐ le tuďe RMN plaĐĠ deǀant une fenġtre d’une piğĐe ensoleillĠe, elle peut Ġgaleŵent ġtre 
remplacée par une lampe à incandescence de 60 W ou par une lampe halogène de 500 W. 
Expériences de radio-marquage au 213Bi 
Toutes les expériences utilisant le 213Bi ont été réalisées sur une plateforme de radioactivité sécurisée 
et ĐontrôlĠe aǀeĐ toutes les prĠĐautions relatiǀes à l’utilisation d’α-émetteurs (blouse, surchaussures, 
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gants, boîte à gants, dosimètre).Les générateurs 225Ac/213Bi ont ĠtĠ fournis par l’Institut d’ĠlĠŵents 
Trans-Uranium (ITU, Karlsruhe, Allemagne). 
Le générateur est élué environ toutes les 2 h avec une solution de HCl/NaI en rapport 1:1 (0.1 M, 600 
µL). La concentration initiale de 213Bi est d’enǀiron Ϭ.ϯ nM pour une aĐtiǀitĠ d’enǀiron ϭϰϬϬ µCi.ŵL-1, 
elle a été déterminée par comptage de radioactivité mesuré avec un scintillateur NaI(Tl) calibré 
(RayTest, France). 
Le protocole général de radio-marquage des ligands porphyriniques est le suivant : à ϭϱ µL d’une 
solution du ligand à ϭϲϬ µM dans le THF/EtOH ;ϭ:ϭͿ sont ajoutĠs ϭϮ µL d’une solution aƋueuse de 
NaOH à 1 M, ϱϬ µL d’une solution taŵpon Tris à Ϯ M (pH 7 ou pH8) et 120 µL de l’Ġluat de 213Bi 
provenant du générateur. Le mélange est agité au vortex, puis est laissé à une température régulée. 
Pour Đontrôler le tauǆ d’insertion au Đours du teŵps, des aliƋuotes ;Ϯ µLͿ du ŵilieu de radio-
marquage sont prélevés et déposés sur des plaques CCM (Silicagel, Fluka, France) toutes les 10 min 
sur une période de 30 min (éluant des CCM : DCM/MeOH 9:1). Les plaques CCM sont visualisées par 
rĠǀĠlation de l’iŵpression de plaƋues radiosensiďles grąĐe à un instruŵent phosphoriŵager 
(Typhoon 94ϭϬ, áŵershaŵ GBͿ. Les tauǆ d’insertion du 213Bi ont été déduits du ratio des intensités 
radioactives des taches à Rf ~ 0.7 (correspondant au ligand radio-marqué au 
213Bi) et à Rf ~ 0 
(correspondant au 213Bi non ĐoŵpleǆĠͿ. Ces tauǆ sont la ŵoǇenne d’au ŵoins deux expériences de 
radio-marquage. 
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Protocoles et caractérisations 
Chapitre 1 
5,10,15,20-Tetrakis-(2-aminophényl)porphyrine : TAPP138 
 
Dans un erlenmeyer de 5 L ĠƋuipĠ d’un ďarreau aiŵantĠ, la TNPP140 (36 g, 0.045 mol, 1 éq.) est mise 
en réaction dans du HCl 12M (1.5 L) en présence de 153 g de SnCl2.2H2O (0.679 mol, 15 éq.) à 
température ambiante pendant 48h. 1 L de CHCl3 est alors ajouté et la solution est agitée pendant 
1h. Le mélange est alors traité prudemment avec une solution aqueuse saturée en KOH à 0 °C et le 
pH est amené à 10. La phase organique est séparée, filtrée sur fritté pour enlever tous les résidus de 
sels d’Ġtain puis concentrée. Les quatre atropoisomères de la TAPP sont obtenus dans les quantités 
statistiques suiǀantes ϭϮ,ϱ% d’αβαβ, Ϯϱ% d’α2β2, ϱϬ% d’α3β, ϭϮ,ϱ% d’α4. Ils sont purifiés et séparés 
par chromatographie sur colonne de silice avec 100% de DCM pour récupérer la TAPP αβ, puis avec 
Ϭ,ϱ % de MeOH pour l’α2β2 et aǀeĐ ϰ % pour l’α3β et l’ α4. 
 
α-5,10,15,20-Tetrakis-(2-aminophényl)porphyrine : TAPP α4 
 
áfin d’augŵenter le rendeŵent en TAPP α4, dans un ballon tricol de 3 L ŵuni d’un ďarreau aiŵantĠ, 
720 g de silice (Merck TLC-Kieselgel 60H, 70 µm) sont ajoutés dans le toluène (1.4 L). La suspension 
est dĠgazĠe aǀeĐ de l’argon pendant ϯϬ ŵin à ϴϬ °C. Puis, un ŵĠlange de TAPP (20 g) est ajouté à la 
suspension. Le mélange est chauffé pendant 1 nuit à 80 °C sous forte agitation et sous argon. La 
suspension est ensuite filtrée sous vide et la porphyrine est déssorbée de la silice avec un mélange 
8:2 de DCM/MeOH. Le filtrat est ensuite concentré et purifié par chromatographie sur colonne de 
silice. La TAPP α4 est éluée avec un mélange de DCM/MeOH (98:2) et elle est obtenue sous la forme 
d’un solide ǀiolet aǀeĐ 70 % de rendement (14 g). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit 
dans une publication antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines 2010, 14, 412). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) δ 8.94 (s, 8H, Hβpyr), 7.90 (d, J = 8.0 Hz, 4H, 4 HArméso), 7.63 (t, 4H, J = 
7.5 Hz, HArméso), 7.18 (t, 4H, J = 7.5 Hz, HArméso), 7.12 (d, J = 8.0 Hz, 4H, 4 HArméso), 3.55 (s, 8H, NH2), -
2.64 (s, 2H, NH).  
                                                          
140 La TNPP Ƌue j’ai utilisĠe proǀenait d’un lot dĠjà sǇnthĠtisĠ au laďoratoire. Elle Ġtait prĠsente sous 
forme de poudre cristalline violette.  
 Partie Expérimentale 
 
~ 184 ~ 
 
Chapitre 2 
α-5,10,15,20-Tetrakis-{2-[(3-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-porphyrine : 10 
 
Dans un ballon bicol d’ϭ L ĠƋuipĠ d’un ďarreau aiŵantĠ, la TAPP α4 (4.29 g, 6.36 mmol, 1 éq.) est 
solubilisée dans le THF anhydre (494 mL) sous argon et la triéthylamine est ajoutée (7.09 mL, 50.9 
mmol, 8 éq.). Le chlorure de l’aĐide ϯ-(chlorométhyl)benzoïque (5.42 mL, 38.1 mmol, 6 éq) est ajouté 
goutte à goutte à 0 °C et le milieu réactionnel est agité sous argon à température ambiante pendant 
45 min. Un peu de MeOH est ajouté pour stopper la réaction et le mélange est concentré puis purifié 
sur colonne de silice. Le produit 10 attendu est élué avec du DCM et est obtenu avec 93 % de 
rendement sous la forŵe d’un solide ǀiolet (7.63 g). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui 
décrit dans une publication antérieure du groupe (Org. Lett., 2010, 12, 8).  
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) : δ 8.97 (s, 8H, Hβpyr), 8.86 (d, J = 8.4 Hz, 4H, 4 HArméso), 7.98 (dd, J = 
7.5 Hz, 1.5 Hz, 4H, HArméso), 7.90 (t, J = 7.8 Hz, 4H, HArméso), 7.77 (s, 4H, NHCO), 7.56 (td, J = 7.4, 1.0 
Hz, 4H, HArméso), 6.52 – 6.43 (m, 8H, HArpiquet), 6.36 (d, J = 7.7 Hz, 4H HArpiquet), 5.97 (t, J = 7.8 Hz, 4H, 
HArpiquet), 3.19 (m, 8H, CH2benz), -2.50 (s, 2H, NH2). 
 
α-5,15-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2,2-(diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-α-10,20-bis-
{Ϯ,Ϯ’-[;ϯ,ϯ’-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-porphyrine : 11 
 
Dans un ballon de 1ϬϬ ŵL ĠƋuipĠ d’un ďarreau aiŵantĠ, dissoudre ϰϯϬ ŵg de sodiuŵ ;ϭϴ.7 mmol, 12 
ĠƋͿ dans de l’Ġthanol aďsolu ;ϱϴ.5 mL) et y ajouter 2.36 mL de malonate de diéthyle (15.6 mmol, 10 
ĠƋͿ. áprğs ϭh d’agitation, Đette solution est ajoutĠe à la porphǇrine 10 (2 g, 1.56 mmol, 1 éq) en 
solution dans du DCM (195 mL). Le milieu réactionnel est agité pendant 1h30 à température 
ambiante. Puis ϭϬϬ ŵL d’eau distillée sont ajoutés pour stopper la réaction et le mélange est 
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ĐonĐentrĠ afin d’Ġǀaporer l’Ġthanol. Le produit est alors repris dans le DCM et laǀĠ aǀeĐ une solution 
aƋueuse saturĠe en NaCl puis aǀeĐ de l’eau. La phase organiƋue est séparée, concentrée et le résidu 
obtenu est purifié sur colonne de silice. La porphyrine 11 est lors oďtenue sous la forŵe d’un solide 
rouge avec un rendement de 62% (1.32 g). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans 
une publication antérieure du groupe (Org. Lett., 2010, 12, 8).  
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) : ɷ 9.10 (d, J = 8.4 Hz, 2H, HArméso,piquet), 8.98 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 
8.94 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.71 (d, J = 8.4 Hz, 2H, HArméso,piquet), 8.60 (s, 2H, NHCO), 8.00 (dd, J = 7.6, 
1.5 Hz, 2H, HArméso,anse), 7.96–7.90 (m, 4H, NHCO + HArméso,anse), 7.88–7.81 (dd, J = 8.1, 6.9 Hz, 2H, 
HArméso,piquet), 7.66 (d, J = 7.9 Hz, 2H, HAranse), 7.62 – 7.53 (m, 5H, HArméso,anse + HArméso,piquet), 7.51 (s, 
3H, HArméso,piquet), 7.45 (dd, J = 8.1, 6.9 Hz, 2H, HArméso,piquet), 6.93 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.75 (d, J = 
7.8 Hz, 2H, HArpiquet), 6.62 (d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 6.46 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.16 (t, J = 7.8 Hz, 
2H, HAranse), 4.86 (s, 2H, HAranse), 3.97 (s, 4H, CH2benz), -0.70 (sl, 6H, CH3), -2.38 (s, 2H, NH). 
 
α-5,15-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2,2-(diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-β-10,20-bis-
{Ϯ,Ϯ’-[;ϯ,ϯ’-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-porphyrine : 12  
α-5,15-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2,2-(diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-α-10-{Ϯ,Ϯ’-
[;ϯ,ϯ’-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-β-20-{Ϯ,Ϯ’-[;ϯ,ϯ’-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-
porphyrine : 13 
 
Dans un ballon de 500mL ĠƋuipĠ d’un ďarreau aiŵantĠ, la porphǇrine 11 (1.2 g, 0.87 mmol, 1 éq.) est 
dissoute dans le toluène (300 mL) et chauffée à 100 °C pendant 48h. Le suivi réactionnel est effectué 
par CCM et par RMN 1H. Les deux produits 12 et 13 ne sont pas séparables sur colonne de silice, ils 
sont donc élués ensemble avec du DCM/MeOH (98:2) et sont obtenus en rapport 2:1 respectivement 
(solide rouge). Le spectre RMN 1H du mélange est en accord avec celui décrit dans une publication 
antérieure du groupe (Org. Lett., 2010, 12, 8).  
Les porphyrines 12 et 13 n’Ġtant pas séparables le spectre RMN du mélange est difficilement 
interprétable sauf au niveau des CH2 benzyliques des piquets chlorométhyle. 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) : δ 3.60 (s, 2H, CH2benz de 13), 3.47 (s, 8H, CH2benz de 12), 3.41 (s, 2H, 
CH2benz de 13).  
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α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2,2-(diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-
porphyrine : 3 
 
Dans un ďallon ďiĐol de ϮϱϬ ŵL ĠƋuipĠ d’un ďarreau aiŵantĠ, dissoudre ϭϴϯ ŵg de sodiuŵ ;ϳ.97 
mmol, 12 éq.Ϳ dans de l’Ġthanol aďsolu ;Ϯϰ.9 mL) et y ajouter 1.01 mL de malonate de diéthyle (6.64 
mmol, 10 éq.Ϳ. áprğs ϭh d’agitation, Đette solution est ajoutĠe au mélange de porphyrines 12 et 13 
(911 mg, 0.66 mmol, 1 éq.) en solution dans le DCM (83 mL). Le milieu réactionnel est agité pendant 
ϭhϯϬ à ta. Puis ϱϬ ŵL d’eau distillée sont ajoutés pour stopper la manipulation et le mélange est 
ĐonĐentrĠ afin d’Ġǀaporer l’Ġthanol. Le produit est alors repris dans le DCM et laǀĠ aǀeĐ une solution 
aqueuse saturée en NaCl puis aǀeĐ de l’eau distillée. Le résidu est purifié par chromatographie sur 
colonne de silice. Le produit 3 est élué avec un mélange DCM/MeOH (9:1) et obtenu sous la forme 
d’un solide rouge avec 68 % de rendement (655 mg). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui 
décrit dans une publication antérieure du groupe (Eur. J. Org. Chem., 2006, 1207). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 500 MHz) δ 9.13 (d, J = 8 Hz, 4H, HArméso), 8.91 (s, 8H, Hβpyr), 8.09 (s, 4H, 4 
NHCO), 7.93-7.88 (m, 8H, HAranse et HArméso), 7.71 (d, J = 8 Hz, 4H, HArméso), 7.52 (t, J = 7.5 Hz, 4H, 4 
HArméso), 7.01 (t, J = 8 Hz, 4H, HAranse), 6.78 (d, J = 8 Hz, 4H, HAranse), 4.98 (s, 4H, HAranse) 1.82 (sl, 8H, 
CH2ester), 1.29-1.24 (m, 8H, CH2benz) - 0.48 (t, J = 7 Hz, 12H, CH3), - 2.10 (s, 2H, NH). 
 
α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(carboxy)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 4 
 
A une solution de porphyrine 3 (250 mg, 0.171 mmol, 1 éq.) dans le THF anhydre (125 mL), est 
ajoutée une solution de KOH (961 mg, 17.13 mmol, 100 éq.) dissous dans l’Ġthanol anhǇdre ;Ϯϱ ŵLͿ 
sous argon. Le milieu réactionnel est maintenu à 100 °C pendant 1 nuit sous argon, puis il est 
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neutralisé à Ϭ °C aǀeĐ une solution d’HCl 1M. Le THF est ensuite évaporé à l’Ġǀaporateur rotatif, le 
prĠĐipitĠ forŵĠ est alors filtrĠ et laǀĠ plusieurs fois à l’eau distillée. Celui-ci est repris dans un 
mélange 8/2 DCM/MeOH, concentré et purifié par chromatographie sur colonne de silice. Le produit 
4 attendu est élué avec un mélange de DCM/MeOH 95/5 (Rendement = 50%, 108 mg, solide rouge). 
Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe 
(Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 5120). 
RMN 1H (DMSO-d6, 298 K, 500 MHz) δ 12.05 (sl, 2H, CO2H), 9.11 (s, 2H, NHCO), 9.05 (s, 2H, NHCO), 
8.94-8.70 (m, 8H, Hβpyr), 8.58 (dd, J = 7.6, 1.5 Hz, 2H, HArméso), 8.36 (d, J = 8.3 Hz, 2H, HArméso), 8.18 (d, 
J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 8.01 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.89 (dt, J = 7.8, 1.6 Hz, 2H, HArméso) 
7.85 (dt, J = 7.8, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.72 (td, J = 7.5, 1.3 Hz, 2H, HArméso), 7.61 (t, J = 7.5 Hz, 2H, 
2HArméso), 7.12 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.98 – 6.90 (m, 4H, HAranse), 6.85 (t, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 
6.79 (m, 4H, HAranse), 5.03 (s, 2H, HAranse), 4.99 (s, 2H, HAranse), 2.41 (m, 2H, CHCO), 1.69 (m, 2H, 
2CH2benz), 1.27 (m, 2H, 2CH2benz), 1.02 (m, 2H, 2CH2benz), 0.83 (m, 2H, 2CH2benz), -2.75 (s, 2H, NH). 
 
Complexe 4Bi 
 
30 mg de la porphyrine 4 (23.8 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 7 mL de CHCl3 et 62 µL de DIPEA 
(357 µmol, 15 éq.) sont ajoutés. 57.7 mg de Bi(NO3)3.5H2O (119 µmol, 5 éq.) dissous dans 3 mL de 
MeOH sont ajoutĠs à Đette solution. áprğs ϭhϯϬ d’agitation à ta, le ŵĠlange est ĐonĐentrĠ, repris 
dans le CHCl3, laǀĠ à l’eau, reĐonĐentrĠ et purifiĠ sur Đolonne ĐhroŵatographiƋue sur gel de siliĐe 
avec du CHCl3 et un gradient de MeOH de 0 à 2%. Le complexe 4Bi est alors oďtenu sous la forŵe d’un 
solide vert avec 91% de rendement (32 mg). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans 
une publication antérieure du groupe (Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 5120). 
RMN 1H (DMSO-d6, 298 K, 500 MHz) δ 12.20 (s, 1H, CO2H), 9.47 (s, 1H, NHCO), ), 9.44 (s, 1H, NHCO), 
9.31 (d, J = 4.7 Hz, 1H, Hβpyr), 9.23 (dd, J = 8.5, 1.3 Hz, 2H, HArméso), 9.19 (d, J = 4.7 Hz, 1H, Hβpyr), 9.07 
(d, J = 4.6 Hz, 1H, Hβpyr), 9.03 (d, J = 4.6 Hz, 1H, Hβpyr), 8.99 (d, J = 4.6 Hz, 1H, Hβpyr), 8.91 (m, 2H, Hβpyr + 
HArméso), 8.87 – 8.82 (m, 2H, NHCO et Hβpyr), 8.77 – 8.71 (m, 2H, NHCO + Hβpyr), 8.52 (d, J = 8.1 Hz, 1H, 
HArméso), 8.49 (dd, J = 7.6, 1.7 Hz, 1H, HArméso), 8.21 (dd, J = 7.9, 1.2 Hz, 1H, HArméso), 7.96 – 7.79 (m, 
8H, HAr), 7.61 (m, 2H, HAr), 7.51 (t, J = 7.6 Hz, 1H, HAr), 7.32 – 7.22 (m, 2H, HAr), 7.17 (d, J = 7.7 Hz, 
1H, HAr), 7.04 – 6.89 (m, 5H, HAr), 6.84 – 6.71 (m, 4H, HAr), 5.61 (s, 1H, HAranse), 5.41 (s, 1H, HAranse), 
4.99 (s, 1H, HAranse), 4.88 (s, 1H, HAranse), 2.29 (m, 1H, CHCO), 1.94 (m, 1H, CHCO), 1.85 – 1.75 (m, 2H, 
CH2benz), 1.36 – 1.14 (m, 4H, CH2benz), 0.94 (dd, J = 14.2, 8.8 Hz, 1H, CH2benz), 0.67 (dd, J = 14.7, 6.2 Hz, 
1H, CH2benz). 
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α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-(2-;ĐaƌďoǆǇͿ,Ϯ’-(N-hydroxysuccinimidester)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 20 
 
A une solution du complexe 4Bi (15 mg, 0.010 mmol, 1 éq.) dans le THF anhydre (4 mL) en présence 
de Et3N (4.1 µL, 0.031 mmol, 3 éq.), ajouter dans cet ordre, le 1-hydroxybenzotriazole (2 mg, 0.012 
mmol, 1.2 éq.), le N-hydroxysuccinimide (2 mg, 0.015 mmol, ϭ.ϱ ĠƋ.Ϳ puis l’hǇdroĐhlorure de ϭ-(3-
diméthylaminopropyl)-3-éthylcarbodiimide (2 mg, 0.011 mmol, 1.1 éq.). Le milieu réactionnel est 
agité à température ambiante pendant une nuit sous argon, puis lorsque la formation du complexe 
20Bi est confirmée par CCM et MALDI-TOF, le THF est évaporé et le résidu est repris dans 10 mL de 
DCM. La dĠŵĠtallation est alors effeĐtuĠe en ajoutant ϰϬ µL d’une solution de HCl ϭϮM. Le produit 
20 est alors purifié sur colonne avec un mélange 96 :4 de CHCl3/CH3OH et obtenu sous la forŵe d’un 
solide rouge avec 78% de rendement (11 mg). 
RMN 1H (400 MHz, CDCl3, 298 K) : δ 9.34 (d, J = 4.4 Hz, 1H, HβpǇr), 9.32 (d, J = 4.7 Hz, 1H, HβpǇr), 9.20 (d, 
J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 9.13 (d, J = 4.8 Hz, 1H, HβpǇr), 9.11 (d, J = 4.9 Hz, 1H, HβpǇr), 9.08 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
HArméso), 8.97 (d, J = 4.8 Hz, 1H, HβpǇr), 8.96 – 8.91 (m, 3H, NHCO + HβpǇr), 8.89 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 
HArméso), 8.68 (d, J = 7.3 Hz, 1H, HArméso), 8.57 (s, 1H, NHCO), 8.53 (s, 1H, NHCO), 8.06 (d, J = 7.2 Hz, 
1H, HArméso), 8.00 – 7.84 (m, 5H, HAranse + HArméso), 7.77 – 7.66 (m, 3H, HAranse+ HArméso), 7.64 (s, 1H, 
HAranse), 7.59 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 7.57 – 7.48 (m, 2H, HAranse), 7.13 – 7.01 (m, 3H, HAranse), 6.95 
(t, J = 7.7 Hz, 1H, HAranse), 6.88 (d, J = 6.5 Hz, 2H, HAranse), 6.70 (d, J = 7.5 Hz, 1H, HAranse), 6.57 (d, J = 
7.6 Hz, 1H, HAranse), 5.80 (s, 1H, HAranse), 5.77 (s, 1H, HAranse), 5.48 (s, 1H, HAranse), 5.02 (s, 1H, HAranse), 
2.86 (d, J = 12.4 Hz, 2H, CH2benz), 2.51 (s, 1H, CHCO), 1.75 (d, J = 13.1 Hz, 2H, CH2benz), 1.24 (m, 1H, 
CHCO), 0.24 (sl, 2H, CH2NHS), -1.53 (sl, 2H, CH2NHS). 
RMN 13C (101 MHz, CDCl3, 298 K) : δ 166.71, 165.33, 164.86, 139.62, 139.44, 139.33, 137.95, 135.30, 
134.48, 134.39, 134.16, 131.42, 131.05, 130.49, 130.30, 130.04, 129.33, 128.93, 128.76, 127.75, 
127.10, 123.46, 120.05, 117.31, 115.04, 114.16, 110.13, 59.68, 39.00, 38.30, 32.07, 31.39, 31.07, 
29.85, 29.81, 29.51, 22.84, 21.53. 
MALDI-TOF : m/z 1355.958 [M]+ calculé 1355.4541. 
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2-[(1H-pyrrol-2-yl)-(3,5-diméthoxy-phényl)-méthyl]-1H-pyrrole : 
 
25 équivalents de pyrrole (96 mL, 1.387 mol) sont dégazés par bullage d'argon pendant 20 min, puis 
le 3,5-diméthoxy-benzaldéhyde (10 g, 0.055 mol, 1 éq.) suivi de l'acide trifluoroacétique (4.28 mL, 
0.055 mol, 1 éq.) sont ajoutés sous argon. Le ŵilieu rĠaĐtionnel est agitĠ à ta pendant ϭhϯϬ à l’aďri 
de la lumière et la réaction est interrompue avec 2 équivalents de triéthylamine et le pyrrole est 
éliminé à la pompe à vide en chauffant à ~ 55 °C. Le dipyrrométhane 3,5-diméthoxyphényle est 
purifié sur colonne de silice avec un mélange 60/40 de DCM/cyclohexane. Il est ensuite précipité 
dans du pentane, séché et conservé sous la forŵe d’un solide ďlanĐ à l'abri de la lumière (Rendement 
= 71%, 11 g). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du 
groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines, 2008, 12, 1223). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 7.94 (sl, 2H, NH), 6.69 (dd, 2H, J = 4,5 Hz, Hβ), 6.39 (d, 2H, J = 2,5 
Hz, Ha), 6.36 (t, 1H, J = 2,5 Hz, Hb), 6.15 (dd, 2H, J = 4,5 Hz, Hα), 5.96 (m, 2H, Hβ’), 5.41 (s, 1H, H1), 3.74 
(s, 6H, CH3).  
 
5,15-bis-(2-nitrophényl)-10,20-bis-(3,5-diméthoxy-phényl)-porphyrine : DNPP109
 
Une solution de dipyrrométhane 3,5-diméthoxyphényle (11 g, 0.039 mol, 1 éq) et de 2-
nitrobenzaldéhyde (5.90 g, 0.039 mol, 1 éq) dans le DCM (3.9 L) est dégazé par bullage d'argon 
pendant ~1h à température ambiante. Puis 2 équivalents d'acide trifluoroacétique (6.01 mL, 0.078 
mol) sont ajoutés dans le milieu sous argon. Au bout d'une nuit, on ajoute 1,5 équivalent de DDQ 
(13.3 g, 0.058 mol) après 30 min à ta on ajoute de la triéthylamine (10.9 mL, 0.078 mol, 2 éq). Les 
deux atropoisomères α et β de la DNPP sont purifiées deux fois sur colonne de silice avec 100% de 
chloroforme mais elles ne sont pas séparées (Rendement global = 16 %, 2.6 g, solide violet).  
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α-5,15-bis-(2-aminophényl)-10,20-bis-(3,5-diméthoxy-phényl)-porphyrine : DAPP α2 
 
Les deux atropoisomères de la DNPP (2.6 g, 3.152 mmol, 1 éq.) sont placés dans un mélange 3/1 
d'HCl 12M/EtOH absolu (56.5 mL) en présence de 8 éq. de sels d’Ġtain (5.69 g, 25.22 mmol), à 
température ambiante pendant plus de 48 h. Puis du DCM est ajouté et le milieu est neutralisé à 0 °C 
avec une solution aqueuse saturée en KOH. Enfin la phase organique est séparée, concentrée et 
purifiĠe sur Đolonne de siliĐe aǀeĐ du DCM et un gradient de MeOH ;Ϭ% → Ϭ,ϱ%Ϳ. On sĠpare ainsi les 
deuǆ atropoisoŵğres αβ et α2 de la DAPP pour obtenir sous la forme de solides violets 771 mg de 
DAPP α2 (32%) et 581 mg de DAPP αβ. 
áfin d’oďtenir de la DAPP α2 en plus grande quantité, une étape d'atropoisomérisation dans les 
conditions de Lindsey est effectuée sur la DAPP αβ. De la silice (14.4 g) est ajoutée sous forte 
agitation au toluène (34 mL), le tout est dégazé pendant 1h avec de l'argon à 80 °C. Puis la DAPP αβ 
(400 mg) est ajoutée sous forme de poudre. La suspension est agitée 1 nuit à 80°C sous argon. Après 
une autre purification, on obtient la DAPP α2 avec un rendement de 60% (240 mg). Le spectre RMN 
1H est en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe (J. Porphyrins 
Phthalocyanines, 2008, 12, 1223). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 8.95 (d, 4H, J = 4.5 Hz, HβpǇr), 8.89 (d, 4H, J = 4.5 Hz, HβpǇr), 7.89 
(dd, J = 7.4, 1.5 Hz, 2H, HArméso), 7.61 (td, J = 7.8, 1.5 Hz, 2H, HArméso), 7.39 (d, 4H, J = 2.5 Hz, Ha), 7.19 
(t, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.12 (d, J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 6.89 (t, J = 2.3 Hz, 2H, Hb), 3.95 (s, 12H, 
CH3), 3.52 (s, 4H, NH2), -2.75 (s, 2H, NH). 
 
α-5,15-bis-{2-[(3-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-diméthoxy-phényl)-
porphyrine : 21 
 
A une solution de DAPP α2 (2 g, 3.07 mmol, 1 éq) dans le THF anhydre (238 mL), 5 équivalents de 
triéthylamine (2.14 mL, 15.35 mmol) sont ajoutés sous argon, puis le milieu réactionnel est placé à 0 
°C. 4 équivalents du chlorure de l’aĐide 3-chlorométhyl-benzoïque (1.75 mL, 12.29 mmol) sont 
ensuite ajoutĠs goutte à goutte. áu ďout d’ϭ h, du MeOH est ajouté et la solution est concentrée. Le 
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produit 21 est ensuite purifié sur colonne de silice avec du DCM/MeOH 99/1 (Rendement = 78 %, 
2.56 g, solide violet). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une publication 
antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines, 2008, 12, 1223). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 8.99 (d, J = 4.8 Hz, 4H, Hβ), 8.89 (d, J = 7.5 Hz, 2H, H1), 8.86 (d, J = 
4.6 Hz, 4H, Hβ), 8.12 (dd, J = 7.5, 1.5 Hz, 2H, H4), 7.91 (t, J = 7.5 Hz, 2H, H3), 7.60 (s, 2H, NHCO), 7.36 
(sl, 2H, Hc), 7.29 (sl, 2H, Ha), 6.88 (t, J = 2.3 Hz, 2H, Hb), 6.73 (d, J = 7.5 Hz, 2H, H8), 6.54 (d, J = 7.5 Hz, 
2H, H6), 6.48 (t, J = 7.7 Hz, 2H, H7), 6.34 (s, 2H, H5), 3.95 (s, 6H, CH3), 3.89 (s, 6H, CH3), 3.31 (s, 4H, 
CH2,benz), -2.66 (s, 2H, NH). 
 
α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
diméthoxy-phényl)-porphyrine : 22 
 
ϭϮ ĠƋuiǀalents de sodiuŵ ;ϮϬϲ ŵg, ϴ.ϵϳϲ ŵŵolͿ sont dissous dans de l’Ġthanol aďsolu ;ϰϬ ŵLͿ, puis 
10 équivalents de malonate de diéthyle (1.13 mL, 7.476 mmol) y sont ajoutés. Après 30min 
d’agitation à ta, Đette solution est ajoutĠe à la porphyrine 21 (800 mg, 0.748 mmol, 1 éq) en solution 
dans du DCM (133 mL). Le milieu réactionnel est agité pendant 1h30 à température ambiante. Puis la 
réaction est stoppée aǀeĐ de l’eau, la suspension est ĐonĐentrĠe afin d’Ġliŵiner toute traĐe d’Ġthanol 
et de DCM. Le résidu est repris dans du DCM et la phase organique est séparée puis concentrée. Le 
produit 22 est alors purifié sur colonne de silice avec 100% de DCM, puis 0,5% et 1% de MeOH 
(Rendement = 80 %, 690 mg, solide rouge). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans 
une publication antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines, 2008, 12, 1223). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) : δ 9.14 (d, J = 8.5 Hz, 2H, H1), 9.00 (d, J = 4.7 Hz, 4H, HβpǇr), 8.85 (d, J 
= 4.7 Hz, 4H, HβpǇr), 8.19 (s, 2H, NHCO), 8.01 (d, J = 7.5 Hz, 2H, H4), 7.91 (t, J = 8.0 Hz, 2H, H2), 7.70 (d, J 
= 7.9 Hz, 2H, H8), 7.55 (t, J = 7.6 Hz, 2H, H3), 7.46 (s, 2H, Hc), 7.26 (s, 2H, Hb) 6.98 (t, J = 7.8 Hz, 2H, H7), 
6.88 (s, 2H, Ha), 6.74 (d, J = 7.6 Hz, 2H, H6), 4.97 (s, 2H, H5), 3.97 (s, 6H, CH3), 3.89 (s, 6H, CH3), 1.72 (s, 
4H, CH2benz), 1.30 (m, 6H, CH2ester), -0.50 (t, J = 7.2 Hz, 6H, CH3ester), -2.47 (s, 2H, NH). 
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α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-carboxy)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
diméthoxy-phényl)-porphyrine : 15 
 
ϭϬϬ ĠƋuiǀalents d’hǇdroǆǇde de potassiuŵ ;ϭ.ϰϲ g, Ϯϱ.ϵϮ ŵŵolͿ sont dissous sous argon dans 
l’Ġthanol anhǇdre ;ϯϬ ŵLͿ, puis Đette solution est ajoutĠe à la ŵono-anse bis-ester 22 (300 mg, 0.259 
mmol, 1 éq.) solubilisée dans du THF anhydre (180 mL). Le milieu réactionnel est agité à 100 °C 
pendant 9 h. Puis le ŵilieu est plaĐĠ à Ϭ °C et neutralisĠ aǀeĐ une solution d’aĐide ĐhlorhǇdriƋue ϭM. 
De l’eau distillĠe est ensuite ajoutĠe et le ŵĠlange est ĐonĐentrĠ, le produit prĠĐipite alors dans 
l’eau, Đelui-ci est ensuite filtrĠ sur frittĠ, laǀĠ plusieurs fois à l’eau et dissous avec un mélange 95/5 
de DCM/MeOH. Après évaporation du solvant, le produit est purifié sur colonne de silice avec un 
mélange 99/1 de DCM/MeOH. Le produit 15 est alors oďtenu sous la forŵe d’un solide rouge avec un 
rendement de 63 % (174 mg). Le spectre RMN 1H du produit est conforme à celui décrit dans une 
publication antérieure du groupe (Chem. Commun., 2012, 48, 3724). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 9.11 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 9.08 (d, J = 8.4 Hz, 2H, H1), 8.97 (dd, J 
= 6.4, 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.83 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 8.03 (dd, J = 7.5, 1.5 Hz, 2H, H4), 7.94 (t, 2H, H2), 
7.82 (s, 2H, NHCO), 7.63 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H8), 7.58 (td, J = 7.5, 1.2 Hz, 2H, H3), 7.46 (s, 1H, Hc), 7.43 
(s, 1H, Ha), 7.32 (t, J = 2.4 Hz, 2H, Hb, Hď’), 7.02 (t, J = 7.7 Hz, 2H, H7), 6.94 (t, J = 2.3 Hz, 1H, HĐ’), 6.87 (t, 
J = 2.3 Hz, 1H, Ha’), 6.67 (d, J = 7.6 Hz, 2H, H6), 5.13 (s, 2H, H5), 3.99 (s, 6H, CH3), 3.95 (s, 3H, CH3), 3.88 
(s, 3H, CH3), 1.78 (dd, J = 13.3, 3.7 Hz, 2H, CH2benz), 1.28 (m, 1H, CHCO), 1.12 – 0.98 (m, 2H, 
CH2benz).
141 
UV-visible (DMSO) : λ/nm (10-3 ɸ/dm3.mol-1.cm-1) 424 (253.9), 516 (17.0), 552 (7.7), 590 (7.8), 646 
(5.7). 
 
 
 
 
 
 
 
                                                          
141 Les protons NH pǇrroliƋues n’ont jaŵais ĠtĠ oďserǀĠs en RMN 1H dans le CDCl3 mais le spectre UV-visible 
Đonfirŵe Ƌu’il s’agit ďien de la porphǇrine ďase liďre. 
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4-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldéhyde : 27 
 
À une solution de 4-hydroxy-benzaldéhyde (10 g, 0.082 mol, 1 éq.) dans l'acétone (410 mL) est ajouté 
1,4 éq de carbonate de potassium (15.85 g, 0.115 mol), puis le milieu réactionnel est agité pendant 
30 min à reflux. 2 équivalents de bromure de propargyle (18.24 mL, 0.164 mol) sont ensuite ajoutés 
et la réaction est laissée à reflux pendant 17h. Le milieu réactionnel est ensuite concentré, repris 
dans de l'eau et de l'acétate d'éthyle puis la phase organique est séparée. Cette réaction étant 
quantitative, le produit 27 est concentré, séché et engagé sans purification dans la prochaine étape 
(100%, 13.1 g, solide jaunâtre). Le spectre RMN 1H du produit est conforme à celui décrit par Giguère 
et al. dans le Tet. Lett., 2009, 50, 5497. 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 9.91 (s, 1H, CHO), 7.86 (d, J = 8.4 Hz, 2H, Ha), 7.10 (d, J = 8.4 Hz, 
2H, Hb), 4.78 (d, J = 2.4 Hz, 2H, CH2), 2.57 (t, J = 2.4 Hz, 1H, Hd). 
 
2,2'-((4-(prop-2-yn-1-yloxy)phényl)méthylène)bis(1H-pyrrole) : 28 
 
A 25 équivalents de pyrrole (141 mL, 2.045 mol) dégazé avec de l'argon est ajouté un équivalent de 
l’aldĠhǇde 27 (13.1 g, 0.082 mol) puis 1 équivalent d'acide trifluoroacétique (6.30 mL, 0.082 mol). Le 
pyrrole est évaporé avec la pompe à vide en chauffant à ~ 55 °C. Le résidu est purifié sur colonne de 
silice avec un mélange 70/30 de DCM et de cyclohexane. On obtient le dipyrrométhane 28 sous la 
forŵe d’une huile jaunątre Ƌui doit ġtre ĐonserǀĠe à Ϭ °C et à l’aďri de la luŵiğre ;rendeŵent = ϰϵ%, 
11.1 g). Le spectre RMN 1H du produit est conforme à celui décrit par Xiong et al. dans le Dalton 
Trans., 2015, 44, 2541. 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 7.91 (s, 2H, NH), 7.15 (d, J = 8.7 Hz, 2H, Ha), 6.83 (d, J = 8.7 Hz, 2H, 
Hb), 6.69 (q, J = 2.4 Hz, 2H, Hβ’), 6.16 (q, J = 2.9 Hz, 2H, Hβ), 5.92 (d, J = 3.4 Hz, 2H, Hα), 5.44 (s, 1H, He), 
4.68 (d, J = 2.5 Hz, 2H, Hc), 2.51 (t, J = 2.4 Hz, 1H, Hd). 
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5,15-bis-(2-nitrophényl)-10,20-bis-(4-(prop-2-yn-1-yloxy)-phényl)-porphyrine : 29 
 
1 éq du dipyrrométhane 28 (11.1 g, 0.040 mol) et 1 éq de 2-nitro-benzaldéhyde (6.07 g, 0.040 mol) 
sont solubilisés dans du dichlorométhane (4.0 L), la solution est dégazée par bullage d'argon pendant 
1h à température ambiante, puis sont ajoutés 1.8 éq d'acide trifluoroacétique (5.57 mL, 0.072 mol). 
Le milieu réactionnel est agité à température ambiante pendant 1 nuit sous argon. Puis de la DDQ 
(13.7 g, 0.060 mol, 1.5 éq.) est ajoutée au milieu réactionnel et après 30 min d'agitation, de la 
triéthylamine (11.2 mL, 0.080 mol) est ajoutée. La solution est concentrée et le produit est purifié par 
chromatographie sur colonne de silice une première fois avec du DCM, puis une deuxième fois avec 
un mélange 70/30 de DCM/cyclohexane. Les deux atropoisomères α2 et αβ non séparables de la 
porphyrine 29 sont alors oďtenus sous la forŵe d’un solide ǀiolet aǀeĐ ϭϮ% de rendeŵent ;ϭ.ϵϵ gͿ. 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 8.86 (d, J = 4.6 Hz, 4H, HβpǇr), 8.63 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.44 (d, 
J = 7.8 Hz, 2H, HArnitro), 8.31 – 8.01 (m, 6H, HArprop + HArnitro), 8.02 – 7.88 (m, 4H, HArnitro), 7.36 (m, 4H, 
HArprop), 4.98 (t, J = 2.4 Hz, 4H, CH2), 2.69 (t, J = 2.3 Hz, 2H, CCH), -2.69 (m, 2H, NH). 
MALDI-TOF = m/z 812.379 [M]+ calculée 812.2383. 
 
5,15-bis-(2-aminophényl)-10,20-bis-(4-(prop-2-yn-1-yloxy)-phényl)-porphyrine : ϯϬ α2 
 
Les deux atropoisomères α2 et αβ de la porphyrine 29 (1.2 g, 1.476 mmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 
ϯϱ ŵL d’un ŵĠlange d’aĐide ĐhlorhǇdriƋue et d’EtOH ;Ϯ.ϱ/ϭͿ en prĠsenĐe de ϭϲ ĠƋ de sels d'Ġtain 
(5.33 g, 23.62 mmol) en chauffant à 50 °C pendant 1h. Le milieu est ensuite neutralisé avec une 
solution aqueuse saturée en KOH à 0 °C puis du DCM est ajouté. La phase organique est alors 
sĠparĠe puis ĐonĐentrĠe à l’Ġǀaporateur rotatif. Le rĠsidu est dĠposé sur colonne de silice avec du 
DCM et 0,5 % de MeOH. La porphyrine 30 α2 est alors sĠparĠe et oďtenue sous la forŵe d’un solide 
violet avec un rendement de 64% (700 mg).  
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 8.90 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.87 (d, J = 4.9 Hz, 4H, HβpǇr), 8.13 (d, 
J = 8.8 Hz, 4H, HArprop), 7.90 (d, J = 7.3 Hz, 2H, HAraniline), 7.61 (t, J = 7.8 Hz, 2H, HAraniline), 7.36 (d, J = 
8.7 Hz, 4H, HArprop), 7.18 (t, J = 7.4 Hz, 2H, HAraniline), 7.12 (d, J = 8.1 Hz, 2H, HAraniline), 4.99 (d, J = 2.4 
Hz, 4H, CH2), 3.51 (s, 4H, NH2), 2.69 (t, J = 2.4 Hz, 2H, CCH), -2.71 (s, 2H, NH). 
MALDI-TOF = m/z 752.844 [M]+ calculée 752.2900. 
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α-5,15-bis-{2-[(3-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(4-(prop-2-yn-1-yloxy)-phényl)-
porphyrine : 31 
 
A une solution de la porphyrine ϯϬ α2 (800 mg, 1.06 mmol, 1 éq.) dans le THF anhydre (82 mL), 5 
équivalents de triéthylamine (740 µL, 5.31 mmol) sont ajoutés, puis le milieu réactionnel est placé à 0 
°C. 4 équivalents du chlorure de l’aĐide (3-chlorométhyle)-benzoïque (604 µL, 4.25 mmol) sont 
ensuite ajoutĠs goutte à goutte. áu ďout d’ϭh, du MeOH est ajoutĠ et la solution est ĐonĐentrĠe à 
l’Ġǀaporateur rotatif. Le produit 31 est ensuite purifié sur colonne de silice avec un mélange 90/10 de 
DCM/cyclohexane (rendement = 60 %, 659 mg, solide violet). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 8.94 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.91 – 8.85 (m, 6H, HArméso + HβpǇr), 
8.20 – 8.01 (m, 7H, HArprop + HArméso), 7.96 – 7.84 (td, J = 7.7 Hz, 2 Hz, 2H, HArméso), 7.66 – 7.56 (m, 
4H, NHCO + HArméso), 7.36 (t, J = 6.8 Hz, 4H, HArprop), 6.74 (dt, J = 7.5, 1.5 Hz, 2H, HArpiquet), 6.56 (dt, J = 
7.9, 1.5 Hz, 2H, HArpiquet), 6.49 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HArpiquet), 6.33 (d, J = 1.8 Hz, 2H, HArpiquet), 4.97 (d, J = 
2.4 Hz, 4H, CH2prop), 3.30 (s, 4H, CH2Cl), 2.69 (t, J = 2.4 Hz, 2H, CCH), -2.60 (s, 2H, NH). 
MALDI-TOF = m/z 1059.360 [M+H]+ calculée 1059.0398. 
 
α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-diéthoxycarbonyl)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(4-
(prop-2-yn-1-yloxy)-phényl)-porphyrine : 32 
 
ϭϮ ĠƋuiǀalents de sodiuŵ ;ϭϳϮ ŵg, ϳ.ϰϳϰ ŵŵolͿ sont dissous dans de l’Ġthanol aďsolu ;ϯϯ ŵLͿ, puis 
10 équivalents de malonate de diéthyle (946 µL, 6.229 mmol) y sont ajoutés. Une solution de la 
porphyrine 31 (659 mg, 0.623 mmol, 1 éq.) dans du DCM (111 mL) est préparée et la solution de 
ŵalonate d'ĠthǇle et d’Ġthanoate de sodiuŵ Ǉ est ajoutĠe. Le ŵilieu rĠaĐtionnel est agitĠ pendant ϭh 
à température ambiante. Puis la réaction est stoppée avec de l’eau distillĠe, et la suspension est 
ĐonĐentrĠe afin d’Ġliŵiner toute traĐe d’Ġthanol. Le rĠsidu est repris dans de l’eau et du DCM, la 
phase organique est ensuite séparée puis concentrée. Le produit est alors purifié sur colonne de 
silice avec 100% de DCM, puis avec 0,5% et 1% de MeOH (rendement = 65%, 464 mg, solide rouge). 
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RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 9.14 (d, J = 8.4 Hz, 2H, HArméso), 8.92 (d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.86 
(d, J = 4.8 Hz, 4H, HβpǇr), 8.19 (s, 2H, NHCO), 8.01 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HArprop + HArméso), 7.90 (t, J = 7.7 
Hz, 2H, HArméso), 7.69 (d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 7.55 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.36 (m, 2H, HArprop), 
6.97 (t, J = 7.9 Hz, 2H, HAranse), 6.73 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 4.97 (m, 6H, HAranse + CH2prop), 2.68 
(d, J = 2.5 Hz, 2H, CCH), 1.69 (s, 4H, CH2benz), 1.26 (m, 4H, CH2ester), -0.54 (t, J = 7.1 Hz, 6H, 
CH3ester), -2.43 (s, 2H, NH). 
RMN 13C (126 MHz, 298 K, CDCl3) : δ 167.58, 164.39, 157.66, 138.84, 135.94, 135.12, 134.94, 134.72, 
133.72, 132.45, 131.22, 129.92, 129.04, 128.28, 127.43, 125.88, 122.88, 120.48, 119.77, 113.81, 
113.52, 113.39, 59.92, 58.79, 56.18, 53.42, 42.50, 29.71, 12.01. 
ESI HRMS : m/z théorique 1145.42324 [M+H]+ pour C73H56N6O8 trouvé 1145.4243 (1 ppm). 
 
α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-carboxy)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(4-(prop-2-yn-
1-yloxy)-phényl)-porphyrine : 33 
 
A une solution de la porphyrine 32 (100 mg, 0.087 mmol, 1 éq.) dans le THF anhydre (50 mL) est 
ajoutĠe ϭϬ ŵL d’une solution ĠthanoïƋue de KOH ;Ϯϰϱ ŵg, ϰ.ϯϲϲ ŵŵol, ϱϬ ĠƋ.Ϳ sous argon. Le ŵilieu 
réactionnel est agité pendant 15h à 100 °C sous argon, puis il est neutralisé à 0 °C avec une solution 
aƋueuse de HCl ϭM. De l’eau distillĠe est ensuite ajoutĠe, le prĠĐipitĠ forŵĠ est alors filtrĠ sur frittĠ 
et laǀĠ plusieurs fois à l’eau. Le prĠĐipitĠ est alors dĠposĠ sur Đolonne de siliĐe dans du DCM et le 
produit est élué avec du DCM et un gradient de MeOH de 0 à 1%. La porphyrine 33 est alors obtenue 
aǀeĐ ϵ% de rendeŵent sous la forŵe d’un solide rouge ;ϴ ŵgͿ. 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 500 MHz): 9.03 (d, J = 8.5 Hz, 2H, HArmésoanse), 9.01 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 
8.94 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 8.87 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 8.81 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 8.17 (t, 
J = 7.4 Hz, 2H, HArmésoprop), 8.11 – 7.96 (m, 4H, HArmésoanse + HArmésoprop), 7.91(t, J = 7.4 Hz, 2H, 
HArméso), 7.80 (s, 2H, NHCO), 7.61(d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 7.55 (td, J = 7.6, 1.3 Hz, 2H, HArmésoanse), 
7.40 (t, J = 6.9 Hz, 2H, HArmésoprop), 7.35 – 7.27 (m, 2H, HArmésoprop), 7.00 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 
6.63 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HAranse), 5.07 (s, 2H, HAranse), 5.00 (d, J = 2.4 Hz, 2H, CH2prop), 4.94 (d, J = 2.4 
Hz, 2H, CH2prop), 2.69 (t, J = 2.4 Hz, 1H, CCH), 2.66 (t, J = 2.4 Hz, 1H, CCH), 1.71 (dd, J = 13.2, 3.6 Hz, 
2H, CH2benz), 1.44 (m, 1H, CHCO), 1.06 – 0.92 (m, 2H, CH2benz). 
ESI HRMS : m/z théorique 1043.35626 [M-H]- pour C68H47N6O6 trouvé 1043.3599 (4 ppm). 
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α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-carboxy)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
dihydroxy-phényl)-porphyrine : 25 et complexe 25Bi 
 
Le complexe 25Bi est obtenu en deux étapes à partir de la mono-anse 15. Cette dernière (400 mg, 
0.378 mmol, 1 éq.) en solution dans un mélange anhydre 4/1 de DCM/Et2S (300 mL), est mise en 
prĠsenĐe de triĐhlorure d’aluŵiniuŵ ;Ϯ.ϱϮ g, ϭϴ.ϵϮ ŵŵol, ϱϬ ĠƋ.) à 40 °C pendant 24h sous argon. 
Puis de l’eau distillée est ajoutée à 0°C, la phase organique est alors séparée puis concentrée et 
séchée pour conduire quantitativement à la porphyrine 25. Le brut réactionnel est directement repris 
dans du DCM (70 mL) en présence de DIPEA (659 µL, 3.784 mmol, 10 éq.) et 5 équivalents Bi(NO3)3 
(917 mg, 1.892 mmol) en solution dans 30 mL de MeOH sont ajoutés. Le mélange est agité pendant 
1h à température ambiante. Le complexe 25Bi sera ensuite purifié sur colonne de silice avec du CHCl3 
et un gradient de MeOH de 0,5 à 2%. Le rendement est quantitatif (456 mg, solide vert). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, 298 K, 400 MHz): δ 9.41 (d, J = 4.7 Hz, 2H, HβpǇr), 9.22 (d, J = 4.7 Hz, 2H, 
HβpǇr), 9.14 (m, 6H, HβpǇr + HArméso), 8.56 (s, 2H, NHCO), 8.09 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.93 – 7.76 
(m, 3H, HArméso + HArméso), 7.54 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HArméso), 7.11 (s, 1H, HArméso), 6.99 (s, 1H, HArméso), 
6.87 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.80 (s, 1H, HArméso), 6.78 – 6.69 (m, 3H, HArméso + HAranse), 6.66 (s, 1H, 
HArméso), 5.36 (s, 2H, HAranse), 2.32 (d, J = 11.8 Hz, 2H, CH2benz), 1.79 (t, J = 12.2 Hz, 2H, CH2benz), 1.56 – 
1.42 (m, 1H, CHCO). 
UV-visible :  
- composé 25 : λ/nŵ ;ϭϬ-3 ɸ/dŵ3.mol-1.cm-1) 424 (253.8), 516 (16.9), 551 (7.6), 590 (7.8) 
646 (5.7). 
- complexe 25Bi : λ/nŵ ;ϭϬ-3 ɸ/dŵ3.mol-1.cm-1) 473 (156.2), 604 (10.5), 654 (11.5). 
 
2,5,8,11,14,17-hexaoxanonadécan-19-yl 4-méthylbenzènesulfonate : 26 
 
A une solution de chlorure de tosyle (2.57 g, 13.5 mmol, 2 éq.) dans du DCM anhydre (9.6 mL) est 
ajouté 1.09 mL de pyridine distillée (13.5 mmol, 2 éq.) suivi de 2 g de O-méthylhexaéthylène glycol 
(6.75 mmol, 1 éq.) sous argon. Le milieu réactionnel est agité 1 nuit à température ambiante puis le 
solvant est évaporé. Le produit 26 est alors purifié sur colonne de silice avec du DCM et un gradient 
de 0 à 3 % de MeOH (rendement = 89%, 2.71 g, liquide jaunâtre). Le spectre RMN 1H est en accord 
avec celui décrit dans la littérature (Baccaro et al., Chem. Eur. J., 2010, 16, 218 – 226).   
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RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 7.80 (d, J = 8.2 Hz, 2H, Ha), 7.34 (d, J = 8.1 Hz, 2H, Hb), 4.16 (d, J = 
4.7 Hz, 2H, H1), 3.71 – 3.48 (m, 24H, H2-H12), 3.38 (s, 3H, Hc), 2.45 (s, 3H, OCH3). 
 
Complexe 16Bi 
 
Dans un ballon sont ajoutés le complexe 25Bi (150 mg, 0.124 mmol, 1 éq.), du K2CO3 (343 mg, 2.486 
mmol, 20 éq.) et le composé 26 (447 mg, 0.994 mmol, 8 éq.) puis sous argon est ajoutée de la DMF 
anhydre (21 mL). La réaction est chauffée sous argon à 75°C pendant 1 nuit. Puis on laisse le milieu 
revenir à température aŵďiante, de l’eau distillĠe est ajoutĠe et la porphyrine est extraite de la 
phase aqueuse avec du CHCl3. Après concentration le solide est purifié sur colonne de silice avec du 
CHCl3 et un gradient de MeOH de 0 à 4%. Le produit 16
Bi est obtenu sous la forŵe d’un liƋuide 
visqueux vert avec un rendement de 46% (132 mg). 
RMN 1H (500 MHz, 298 K, DMSO-d6) δ 9.48 (sl, 2H, HβpǇr), 9.27 (d, J = 8.5 Hz, 2H, HArméso), 9.20 (d, J = 
4.6 Hz, 2H, HβpǇr), 9.04 (d, J = 4.5 Hz, 2H, HβpǇr), 9.03 (d, J = 4.5 Hz, 2H, HβpǇr), 8.98 (d, J = 4.6 Hz, 2H, 
HβpǇr), 8.30 – 8.03 (m, 3H, HArméso-HEG + HArméso), 7.91 (t, J = 8.1 Hz, 2H, HArméso), 7.64 (t, J = 7.4 Hz, 2H, 
HArméso), 7.51 (s, 1H, HArméso-HEG), 7.28 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 7.11 (s, 1H, HArméso-HEG), 7.08 – 6.97 
(m, 6H, HAranse), 6.93 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HAranse), 5.48 (s, 2H, HAranse), 4.34 (m, 4H, CH2-HEG), 4.22 (m, 
4H, CH2-HEG), 3.86 (m, 4H, CH2-HEG), 3.75 (m, 4H, CH2-HEG), 3.69 – 3.43 (m, 88H, CH2-HEG), 3.15 (s, 3H, 
CH3), 3.14 (s, 3H, CH3), 3.12 (s, 3H, CH3), 3.10 (s, 3H, CH3), 2.34 (d, J = 10.8 Hz, 2H, CH2benz), 1.91 (d, J 
= 11.6 Hz, 2H, , CH2benz), 1.43 – 1.32 (m, 1H, CHCO). 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ/dm3.mol-1.cm-1) 473 (184.6), 605 (7.8), 654 (9.2).  
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α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;2,2-carboxy)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
dihexaéthylène glycol-phényl)-porphyrine : 16 
 
La porphyrine hydrosoluble est obtenue à partir du complexe de 25Bi (132 mg, 0.057 mmol, 1 éq.) en 
le plaçant dans 50 mL de DCM et en ajoutant sous agitation 200 µL d’une solution d’HCl ϭ2M 
pendant 30 min. Après séparation de la phase organique et concentration on obtient la porphyrine 
16 base libre quantitativement sous la forŵe d’un liƋuide ǀisƋueuǆ rouge (120 mg). 
RMN 1H (DMSO, 298 K, 400 MHz) : δ 9.01 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 8.92 (s, 2H, NHCO), 8.86 (sl, 4H, 
HArβpǇr), 8.79 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HArβpǇr), 8.45 (d, J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 8.22 (d, J = 7.5 Hz, 2H, 
HArméso), 7.93 (t, J = 8.1 Hz, 2H, HArméso), 7.82 – 7.64 (m, 3H, HArméso + HArméso-HEG), 7.31 (s, 1H, 
HArméso-HEG), 7.24 (s, 1H, HArméso-HEG), 7.21 – 7.10 (m, 3H, HAranse + HArméso-HEG), 7.03 – 6.88 (m, 4H, 
HAranse + HArméso-HEG), 6.73 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 4.85 (s, 2H, HAranse), 4.37 – 4.09 (m, 8H, CH2-HEG), 
3.90 – 3.71 (m, 10H, CH2-HEG), 3.38 (m, 76H, CH2-HEG), 3.21 (s, 3H, CH3-HEG), 3.15 (s, 3H, CH3-HEG), 3.11 (s, 
6H, CH3-HEG), 1.96 (sl, 1H, CHCO), 1.09 (sl, 2H, CH2benz), 0.87 (sl, 2H, CH2benz), -2.81 (s, 2H, NH).  
RMN 13C (DMSO, 330 K, 101 MHz) : δ 134.15, 133.74, 132.22, 131.88, 130.15, 123.66, 122.12, 119.18, 
114.31, 100.55, 71.80, 70.35, 69.61, 68.24, 50.20. 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ/dm3.mol-1.cm-1) 424 (301.1), 517 (14.0), 553 (4.4), 589 (4.4), 647 (1.9).  
ESI HRMS : m/z théorique 2114.02109 [M+H]+ pour C114H149N6O32 trouvé 2114.0204. 
 
α-5,15-β-10,20-Tetrakis-{2-[(3-chlorométhyl)benzoylamino]phényl}-porphyrine : 34 
 
La TAPP αβαβ (1 g, 1.48 mmol, 1 éq.) est solubilisée dans le THF anhydre (115 mL) sous argon et la 
Et3N est ajoutée (1.65 mL, 11.9 mmol, 8 éq.). Le chlorure de l’aĐide ϯ-(chlorométhyl)benzoïque (1.26 
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mL, 8.89 mmol, 6 éq.) est ajouté goutte à goutte à 0 °C et le milieu réactionnel est agité sous argon à 
température ambiante pendant 45 min. Un peu de MeOH est ajouté pour stopper la réaction et le 
mélange est concentré puis purifié sur colonne de silice. Le produit 34 attendu est élué avec du DCM 
et est obtenu sous la forŵe d’un solide rouge avec 84 % de rendement (1.6 g). Le spectre RMN 1H est 
en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe (Eur. J. Org. Chem., 2006, 
1207). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz) δ 8.93 (s, 8H, Hβpyr), 8.82 (d, J = 8.3 Hz, 4H, HArméso), 8.05 (dd, J = 7.5, 
1.5 Hz, 4H, HArméso), 7.94-7.86 (m, 4H, HArméso), 7.57 (td, J = 7.6, 1.2 Hz, 4H, HArméso), 7.44 (s, 4H, 
NHCO), 6.74 (dd, J = 7.6, 1.7 Hz, 4H, HArpiquet), 6.63 (dt, J = 7.8, 1.5 Hz, 4H, HArpiquet), 6.55 (t, J = 7.7 Hz, 
4H, HArpiquet), 6.28 (d, J = 1.8 Hz, 4H, HArpiquet), 3.33 (s, 8H, CH2benz), -2.52 (s, 2H, NH). 
 
α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(4-nitrophényl)-2-(éthoxycarbonyl)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 35 
 
A une suspension de sodium (115 mg, 4.98 mmol, 16 éq) dans le THF anhydre (40 mL) ajouter 521 mg 
de 4-nitrophĠnǇlaĐĠtate d’ĠthǇle ;Ϯ.ϰϵ ŵŵol, ϴ ĠƋͿ sous argon et laisser agiter ϭh à ta. Puis ajouter 
ϵϴϲ µL d’Ġther ϭϱ-couronne-5 (4.98 mmol, 16 éq) dans le milieu réactionnel et agiter encore 1h à 
température ambiante. Le mélange est ensuite ajouté à la porphyrine 34 (400 mg, 0.311 mmol, 1 éq) 
en solution dans le THF anhydre (360 mL) sous argon. Le milieu réactionnel est laissé sous agitation à 
ta pendant 1 nuit, puis la réaction est stoppée avec de l’eau distillée. Le THF est évaporé et la mixture 
est reprise dans le DCM, la phase organique est séparée, concentrée puis purifiée par 
chromatographie sur colonne avec du DCM et un gradient de MeOH de 0 à 1%. Le produit 35 est 
oďtenu sous la forŵe d’un solide rouge aǀeĐ un rendeŵent de ϲϯ% ;ϯϬϱ ŵgͿ. Le spectre RMN 1H est 
en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe (J. Porphyrins 
Phthalocyanines, 2010, 14, 412). 
RMN 1H (400 MHz, CDCl3) : δ 9.06 (s, 2H, Hβpyr), 9.04 – 8.91 (m, 8H, Hβpyr + HArméso), 8.85 (s, 2H, Hβpyr), 
8.17 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.97 – 7.83 (m, 6H, HArméso), 7.78 (s, 4H, NHCO), 7.66 – 7.58 (m, 
6H, HArméso), 7.53 (td, J = 7.6, 1.2 Hz, 2H, HArméso), 6.82 (t, J = 7.8 Hz, 4H, HAranse), 6.70 (d, J = 8.3 Hz, 
4H, HArφNOϮ), 6.23 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.17 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 5.56 (d, J = 8.3 Hz, 4H, 
HArφNOϮ), 4.77 (s, 2H, HAranse), 4.72 (s, 2H, HAranse), 2.11 – 1.81 (m, 8H, CH2benz), 0.67 (s, 4H, CH2ester), -
0.78 (s, 6H). -0.78 (sl, 6H, CH3ester), -2.11 (s, 2H, NH). 
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α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(4-aminophényl)-2-(éthoxycarbonyl)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 36 
 
Dans un Schlenck de 5 mL, solubiliser 130 mg de porphyrine 35 (0.083 mmol, 1 éq.) dans 835 µL 
d’Ġthanol aďsolu puis ajouter ϮϬϮ µL d’une solution d’HCl ϭϮM. ájouter ensuite sous agitation ϯϳϳ 
mg de SnCl2.2H2O (1.669 mmol, 20 éq.) et laisser à ta pendant 48h. Le milieu réactionnel est ensuite 
neutralisé à 0  C avec une solution aqueuse saturée en KOH. Du DCM est ensuite ajoutée et la phase 
organique est séparée, concentrée et purifiée par chromatographie sur colonne de silice avec un 
mélange DCM/MeOH 99/1. Le produit 36 est oďtenu sous la forŵe d’un solide rouge aǀeĐ un 
rendement de 56% (70 mg). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans le J. Porphyrins 
Phthalocyanines 2010, 14, 412. 
RMN 1H (400 MHz, CDCl3) : ɷ 9.06 (m, 8H, Hβpyr), 8.85 (m, 4H, HArméso), 7.76 (s, 4H, NHCO), 7.88 (m, 
8H, HArméso), 7.61 (m, 4H, HAranse), 7.53 (t, 4H, J = 7.5 Hz, HArméso), 6.83 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HAranse), 
6.37 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HAranse), 4.83 (m, 8H, Hphén), 4.57 (s, 2H, HAranse), 4.55 (s, 2H, HAranse), 2.68 (s, 
4H, NH2), 1.68 (sl, 8H, CH2benz), 1.31 (sl, 4H, CH2ester), -0.51 (sl, 6H, CH3ester), -2.10 (s, 2H, NH).  
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α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(4-isothiocyanato-phényl)-2-(éthoxycarbonyl)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 37 
 
A une solution de la porphyrine 36 (70 mg, 0.047 mmol, 1 éq.) dans le CHCl3 (7 mL) sont ajoutés 3.5 
ŵL d’une solution aƋueuse de NaHCO3 (88 mg, 1.052 mmol, 22.5 éq.). Puis ajouter à 0 °C 14 µL de 
thiophosgène (0.187 mmol, 4 éq.) et laisser agiter 3h. La phase organique est alors séparée, 
concentrée et purifiée sur gel de silice avec du CHCl3. Le produit 37 est obtenu quantitativement sous 
la forŵe d’un solide rouge (75 mg). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une 
publication antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines 2010, 14, 412). 
RMN 1H (400 MHz, CDCl3) : δ 9.04 (m, 8H, Hβpyr + HArméso), 8.94 (s, 2H, Hβpyr), 8.88 (s, 2H, Hβpyr), 8.11 
(d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.95 (s, 2H, NHCO), 7.90 (m, 4H, HArméso), 7.76 (s, 2H, NHCO), 7.60 (m, 4H, 
HArméso + HAranse), 7.55 (t, J = 7.5 Hz, HArméso), 6.86 (m, 4H, HAranse) , 6.30 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HAranse), 
6.26 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HAranse), 5.17 (sl, 4H, HArφNCS), 5.03 (sl, 4H, HArφNCS), 4.65 (s, 2H, HAranse), 4.61 
(s, 2H, HAranse), 2.04 (sl, 4H, CH2benz), 1.23 (sl, 4H, CH2benz), 0.88 (sl, 4H, CH2ester), -0.48 (sl, 6H, 
CH3ester), -2.14 (s, 2H, NH). 
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α-5,15- β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(4-isothiocyanato-phényl)-2-(carboxy)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 38 
 
A une solution de la porphyrine 37 (75 mg, 0.057 mmol, 1 éq.Ϳ dans ϱϳ ŵL d’un ŵĠlange anhǇdre ϰ/ϭ 
de DCM/Et2S, sont ajoutĠs ϯϳϵ ŵg d’álCl3 (2.845 mmol, 50 éq.) et le milieu réactionnel est chauffé 
pendant ϭh à ϰϬ°C. De l’eau distillée est ensuite ajoutée à 0°C, le DCM est évaporé, le précipité 
oďtenu est filtrĠ sur frittĠ et laǀĠ plusieurs fois à l’eau. Il est alors soluďilisĠ dans un ŵĠlange ϵ/ϭ de 
DCM/MeOH, concentré, séché et enfin purifié sur colonne de silice avec du DCM et un gradient de 
MeOH de 0.5 à 5%. La porphyrine 38 est alors oďtenue sous la forŵe d’un solide rouge aǀeĐ un 
rendement de 60% (52 mg). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une publication 
antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines 2010, 14, 412). 
RMN 1H (500 MHz, DMSO-d6Ϳ ɷ ϴ.ϴϱ ;m, 4H, HβpǇr), 8.77 (s, 4H, NHCO), 8.63 (s, 2H, HβpǇr), 8.48 – 8.33 
(m, 6H, HArméso + HβpǇr), 8.16 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 8.09 (d, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 7.88 (m, 4H, 
HArméso), 7.72 (td, J = 7.5, 1.3 Hz, 2H, HArméso), 7.66 (t, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 7.33 (d, J = 7.8 Hz, 2H, 
HAranse), 7.25 (d, J = 7.9 Hz, 2H, HAranse), 6.95 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.88 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 
6.57 (m, 4H, HArNCS), 4.92 (s, 4H, HArNCS), 4.64 (s, 2H, HAranse), 4.43 (s, 2H, HAranse), 2.29 (m, J = 11.9 Hz, 
4H, CH2benz), 1.31 – 1.20 (m, 2H, CH2benz), 1.16 (d, J = 13.2 Hz, 2H, CH2benz), -2.47 (s, 2H, NH). 
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Chapitre 3 
Complexe 4Tl(III) 
 
3 mg de la porphyrine 4 (2.ϯϴ µŵol, ϭ ĠƋ.Ϳ sont soluďilisĠs dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Tl(III) est obtenu en ajoutant 40 µL (2.38 µmol, 1 éq.) 
d’une solution de Tl;OáĐͿ3 (11.ϰ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) aux 500 µL de la 
solution de 4. Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations des signaux RMN 
1H (solution rouge). Il peut également être isolé avec 90% de rendement en le purifiant sur colonne 
de silice avec du DCM et un gradient de MeOH de 0 à 4%. 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, 298 K, 500 MHz) δ 9.18 (dd, 1H, 3J = 4.8 Hz, 4J = 60 Hz, Hβpyr), 9.17 (dd, 1H, 
3
J = 4.7 Hz, 4J = 59 Hz, Hβpyr), 9.09 (dd, 1H, 3J = 4.9 Hz, 4J = 65 Hz, Hβpyr), 9.06 (dd, 1H, 3J = 4.7 Hz, 4J = 64 
Hz, Hβpyr), 8.98 (d, 1H, 4J = 63 Hz, 4J = 60 Hz, Hβpyr), 8.92 (d, 1H, 3J = 8.4 Hz, HArméso), 8.89 (dd, 1H, 3J = 
4.4 Hz, 4J = 65 Hz, Hβpyr), 8.87 (dd, 1H, 3J = 4.4 Hz, 4J = 65 Hz, Hβpyr), 8.85 (d, 1H, 3J = 8.4 Hz, HArméso), 
8.79 (d, 1H, 3J = 8.2 Hz, HArméso), 8.76 (d, 1H, 
3
J = 8.5 Hz, HArméso), 8.28 (d, 1H, 
3
J = 8.0 Hz, HArméso), 
8.06 (d, 1H, 3J = 7.7 Hz, HArméso), 8.05 (d, 1H, 
3
J = 7.7 Hz, HArméso), 7.90-7.82 (m, 5H, 5HArméso), 7.55-
7.45 (m, 6H, 4HArméso, 2HAranse), 7.36 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 7.32 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.97 
(t, 1H, 3J = 7.8 Hz, HAranse), 6.93 (t, 1H, 
3
J = 7.7 Hz, HAranse), 6.88 (t, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.84 (t, 1H, 
3
J = 7.7 Hz, HAranse), 6.57 (d, 1H, HAranse), 6.55 (d, 1H, HAranse), 6.54 (d, 1H, HAranse), 6.50 (d, 1H, 
HAranse), 5.12 (s, 1H, HAranse), 5.10 (s, 1H, HAranse), 4.69 (s, 1H, HAranse), 4.55 (s, 1H, HAranse), 1.62-1.80 
(m, 4H, CHCO + CH2benz), 1.21-1.31 (m, 2H, CH2benz), 0.62-0.91 (m, 4H, CH2benz). 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ dm3.mol-1.cm-1) 438 (321.9), 564 (28.6), 598 (13.4). 
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Complexe 4Tl(III).Tl(I) 
 
3 mg de la porphyrine 4 (2.38 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Tl(III).Tl(I) est obtenu en ajoutant 60 µL (3.57 µmol, 1.5 
ĠƋ.Ϳ d’une solution de Tl;OáĐͿ3 (11.ϰ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) au 500 µL de 
la solution de 4 menant au complexe 4Tl(III) puis en ajoutant ϭϮϬ µL ;ϵ.ϱϮ µŵol, ϰ ĠƋ.Ϳ d’une solution 
de TlOAc (10.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3ODͿ. La forŵation d’enǀiron ϳϬ% de ce 
complexe a été suivie par spectroscopie RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, 298 K, 500 MHz): δ 9.19-8.80 (m, 12H, Hβpyr + HArméso), 8.10 (m, 2H, 
HArméso), 7.99 (m, 2H, HArméso), 7.89-7.84 (m, 4H, HArméso), 7.51 (m, 8H, HArméso + HAranse), 6.93 (m, 
4H, HAranse), 6.64 (m, 2H, HAranse), 6.56 (m, 2H, HAranse), 5.13 (s, 1H, HAranse), 5.10 (s, 1H, HAranse), 4.91 
(s, 1H, HAranse), 4.77 (s, 1H, HAranse), 1.68 (m, 2H, CHCO), 1.50 (m, 4H, CH2benz), 1.26 (m, 2H, CH2benz), 
0.79 (m, 2H, CH2benz). 
 
Complexe 4Tl(III).PbOAc 
 
3 mg de la porphyrine 4 (2.38 µmol, ϭ ĠƋ.Ϳ sont soluďilisĠs dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Tl(III).PbOAc est oďtenu en ajoutant ϲϬ µL ;ϯ.ϱϳ µŵol, ϭ.ϱ ĠƋ.Ϳ d’une 
solution de Tl(OAc)3 (11.ϰ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) aux 500 µL de la 
solution de 4 formant le complexe 4Tl(III) puis en ajoutant 120 µL (7.ϭϱ µŵol, ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de 
Pb(OAc)2 (10.ϴ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD). Ce complexe est formé 
quantitativement sur la base des intégrations des signaux RMN 1H (solution rouge). 
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RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, 298 K, 500 MHz) δ = 9.34 (dd, 1H, 3J, 4J = 4.7 Hz, 64 Hz, HβpǇr), 9.22 (dd, 1H, 
3
J, 4J = 4.7 Hz, 64 Hz, HβpǇr), 9.17 (dd, 1H, 3J, 4J = 4.7 Hz, 64 Hz, HβpǇr), 9.09 (dd, 1H, 3J, 4J = 4.7 Hz, 64 Hz, 
HβpǇr), 9.02-9.00 (m, 2H, HβpǇr + HArméso), 8.91 – 8.85 (m, 3H, HβpǇr + HArméso), 8.84 (dd, 1H, 3J, 4J = 4.7 Hz, 
64 Hz, HβpǇr), 8.81 (d, 1H, 3J = 8.4 Hz, HArméso), 8.32 (d, 1H, 3J = 7.5 Hz, HArméso), 8.08 (d, 1H, 3J = 7.6 Hz, 
HArméso), 7.99 (d, 1H, 
3
J = 7.6 Hz, HArméso), 7.93-7.73 (m, 6H, HArméso), 7.59-7.55 (m, 3H, HAranse + 
HArméso), 7.49-7.44 (m, 3H, HAranse, HArméso), 7.32 (d, 1H, 
3
J = 7.5 Hz, HAranse), 7.28 (d, 1H, HAranse), 7.00 
(t, 1H, 3J = 7.8 Hz, HAranse), 6.93 (t, 1H,
 3
J = 7.5 Hz, HAranse), 6.90 (t, 1H,
 3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.87 (t, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.71 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.69 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 6.60 (d, 1H, 
3
J = 
7.8 Hz, HAranse), 6.56 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, HAranse), 5.17 (s, 1H, HAranse), 5.15 (s, 1H, HAranse), 5.14 (s, 1H, 
HAranse), 5.03 (s, 1H, HAranse), 1.73 (m, 2H, CHCO), 2.22 (m, 2H, CH2benz), 1.76 (m, 2H, CH2benz), 1.26 (m, 
2H, CH2benz), 0.80 (m, 2H, CH2benz).
142 
 
Complexe 4Bi.Tl(I) 
 
3 mg de la porphyrine 4Bi ;Ϯ.Ϭϱ µŵol, ϭ ĠƋͿ sont soluďilisĠs dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Bi.Tl(I) est obtenu en ajoutant 150 µL (10.2 µmol, 5 éq.) 
d’une solution de TlOáĐ ;ϵ.Ϭ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) aux 500 µL de la 
solution de 4. Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations des signaux RMN 
1H (solution verte). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.48 (d, 1H, 3J = 5 Hz, Hβpyr), 9.42 (d, 1H, 3J = 5 
Hz, Hβpyr), 9.30 (d, 1H, 3J = 5 Hz, Hβpyr), 9.26 (sl, 2H, 2 Hβpyr) 9.22 (d, 1H, 3J = 5 Hz, Hβpyr), 9.21 (d, 1H, 3J = 
5 Hz, Hβpyr), 9.06 (d, 1H, 3J = 5 Hz, Hβpyr), 9.17-9.20 (m, 2H, 2HArméso), 8.92 (d, 1H, 3J = 8.7 Hz, HArméso), 
8.85 (d, 1H, 3J = 8.6 Hz, HArméso), 8.79 (dd, 1H, 
3
J = 8.7 Hz, 4J = 1 Hz, HArméso), 8.34 (d, 1H, 
3
J = 7.8 Hz, 
HArméso), 8.14 (d, 1H, 
3
J = 7.9 Hz, HArméso), 7.92 (t, 
3
J = 8.0 Hz, HArméso), 7.82-7.88 (m, 4H, 4HArméso), 
7.71 (t, 3J = 7.5 Hz, HArméso), 7.58 (t, 
3
J = 7.5 Hz, HArméso), 7.53 (t, 
3
J = 7.5 Hz, HArméso), 7.48 (t, 
3
J = 7.5 
Hz, HArméso), 7.43 (d, 1H, 
3
J = 7.9 Hz, HArméso), 7.30-7.33 (m, 2H, HAranse), 7.23-7.25 (m, 2H, HAranse), 
6.96 (t, 3J = 7.5 Hz, HAranse), 6.93 (t, 
3
J = 7.6 Hz, HAranse), 6.83 (t, 
3
J = 7.7 Hz, HAranse), 6.76-6.81 (m, 3H, 
3HArméso), 6.65 (d, 
3
J = 7.7 Hz, HAranse), 5.50 (s, HAranse), 5.41 (s, HAranse), 5.39 (s, HAranse), 4.98 (s, 
HAranse), 1.68 (m, 2H, CHCO), 1.50 (m, 4H, CH2benz), 1.26 (m, 2H, CH2benz), 0.79 (m, 2H, CH2benz). 
 
                                                          
142 Bien que le signal des AcO- liďres en solution soit large et ďlindĠ, le signal de l’áĐO- liĠ n’a pas été observé et 
cela même à basse température. 
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Complexe 4Cd.Tl(I) 
 
3 mg de la porphyrine 4 (2.ϯϴ µŵol, ϭ ĠƋ.Ϳ sont soluďilisĠs dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Cd.Tl(I) est obtenu en ajoutant 40 µL (2.38 µmol, 1 éq.) 
d’une solution de Cd;OáĐͿ2 (7.ϵ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) aux 500 µL de la 
solution de 4 menant au complexe 4Cd puis en ajoutant ϲϬ µL ;ϰ.ϳϲ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de 
TlOAc (10.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD). Ce complexe est formé 
quantitativement sur la base des intégrations des signaux RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.01 (s, 2H, Hβpyr), 8.79 (s, 8H, HArméso + Hβpyr), 
8.59 (s, 2H, Hβpyr), 8.36 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HArméso), 7.96 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.81 (t, J = 8.0 Hz, 
2H, HArméso), 7.75 (t, J = 7.9 Hz, 2H, HArméso), 7.53 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.45 – 7.35 (m, 6H, HAr), 
6.88 (m, 4H, HAranse), 6.69 (d, J = 7.5 Hz, 4H, HAranse), 5.32 (s, 2H, HAranse), 5.29 (s, 2H, HAranse), 1.80 
(m, , 2H, CHCO), 1.54 – 1.35 (m, 4H, CH2benz), 1.21 – 1.17 (m, 2H, CH2benz), 0.89 (m, 2H, CH2benz). 
 
Complexes 4Hg.Tl(I) et 4HgTl(I) 
 
3 mg de la porphyrine 4 (2.38 µmol, 1 éq.) sont soluďilisĠs dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD. Le complexe hétéro-bimétallique de mercure et de thallium est obtenu 
en ajoutant 40 µL (2.ϯϴ µŵol, ϭ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Hg;OáĐͿ2 (9.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange 
9:1 de CDCl3/CD3OD) au 500 µL de la solution de 4 menant à un mélange de deux complexes 4Hg et 
4Hg2 puis en ajoutant ϲϬ µL ;ϰ.ϳϲ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de TlOáĐ ;ϭϬ.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD). Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations 
des signaux RMN 1H (solution rouge).  
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RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.01 (s, 2H, Hβpyr), 8.90 (d, J = 4.5 Hz, 2H, Hβpyr), 
8.86 (d, J = 4.5 Hz, 2H, Hβpyr), 8.75 (s, 2H, Hβpyr), 8.63 (d, J = 8.4 Hz, 2H, HArméso), 8.54 (d, J = 8.4 Hz, 2H, 
HArméso), 8.18 (d, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 8.05 (d, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 7.83 (dt, J = 8.6, 8.1, 1.6 Hz, 
2H, HArméso), 7.77 (td, J = 7.9, 8.1, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.58 (td, J = 7.7, 7.5, 1.0 Hz, 2H, HArméso), 7.50 
(td, J = 7.6, 7.5, 1.0 Hz, 2H, HArméso), 7.22 (m, 4H, HAranse), 6.83 (m, 4H, HAranse), 6.62 (m, 4H, HAranse), 
5.44 (s, 2H, HAranse), 5.33 (s, 2H, HAranse), 1.89 (m, 4H, CH2benz), 1.44 (m, 4H, CH2benz), 1.16 – 1.13 
(m, 2H, CHCO). 
UV-visible : λ (nm): 429, 465, 587, 639. 
 
Complexe 4Pb2 
 
A 25 mg de la porphyrine 4 (0.020 mmol, 1 éq.) en solution dans un mélange 7:1 de DCM/MeOH (3.5 
mL) en présence de 8 éq. de DIPEA (27 µL, 0.159 mmol) sont ajoutés 2.5 éq. de Pb(OAc)2 (19 mg, 
0.050 mmol) dans le MeOH. áprğs ϭϬ ŵin d’agitation à teŵpĠrature aŵďiante, le DCM est ĠǀaporĠ à 
l’Ġǀaporateur rotatif puis de l’eau est rajoutĠe. La suspension est alors ĐentrifugĠe pour pouǀoir 
retirer le surnageant, le précipité est ensuite lavé aǀeĐ du ŵĠthanol puis de l’eau est enĐore ajoutĠe. 
Après centrifugation de la suspension et retrait du surnageant, le précipité est repris dans un 
mélange de CHCl3/CH3OH et précipité au pentane puis il est encore repris dans le DCM/MeOH et 
reprécipité dans le pentane. Ces Ġtapes de prĠĐipitations suĐĐessiǀes dans l’eau puis dans le DCM 
permettent de retirer les ions AcO- ainsi que la DIPEA en excès. On obtient alors le complexe 4Pb2 
sous la forŵe d’un solide ǀert avec un rendement de 90 % (30 mg). Le spectre RMN 1H est en accord 
avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe (J. Am. Chem. Soc., 2012, 134, 16017). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 500 MHz): δ 9.67 (s, 2H, Hβpyr), 9.03 (m, 12H, HArméso + Hβpyr), 8.09 – 7.64 (m, 
8H, HArméso), 7.47 (m, 4H, HAranse), 6.88 (m, 8H, HAranse), 5.79 (s, 2H, HAranse), 5.37 (s, 2H, HAranse), 2.40 
(m, 2H, CH2benz), 2.06 (m, 2H, CH2benz), 1.82 (sl, 4H, CH2benz), 1.25 (s, 2H, CHCO). 
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Complexe 4Pb.Tl(I) 
 
1,5 mg de la porphyrine 4 (1.19 µmol, 0.5 éq) et 2,0 mg du complexe 4Pb2 (1.19 µmol, 0.5 éq) sont 
soluďilisĠs dans une solution Đontenant ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD. Le complexe 4Pb.TlI 
est oďtenu en ajoutant ϮϬϬ µL ;ϭϭ.ϵ µŵol, ϱ ĠƋ.Ϳ d’une solution de TlOTf ;ϭϬ.5 mg dans ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD). Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations 
des signaux RMN 1H (solution verte). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.26 (d, J = 5.0 Hz, 2H, HβpǇr), 9.11 (sl, 2H, HβpǇr), 
9.05 (sl, 1H, HArméso), 9.00 (sl, 1H, HArméso), 8.93 (sl, 2H, HβpǇr), 8.77 (sl, 2H, HβpǇr), 8.53 (sl, 1H, HArméso), 
8.23 (d, J = 7.4 Hz, 1H, HArméso), 8.19 (d, J = 7.6 Hz, 1H, HArméso), 8.11 (d, J = 7.4 Hz, 1H, HArméso), 7.95 
(s, 1H, HArméso), 7.64 (t, J = 7.6 Hz, 1H, HArméso), 7.55 (m, 2H, HAranse + HArméso), 7.39 (s, 1H, HAranse), 
7.33 (d, J = 7.4 Hz, 1H, HAranse), 7.12 (d, J = 7.7 Hz, 1H, HAranse), 7.03 – 6.91 (m, 2H, HAranse), 6.79 (d, J = 
7.3 Hz, 2H, HAranse), 6.75 (d, J = 7.6 Hz, 1H, HAranse), 6.67 (d, J = 7.6 Hz, 1H, HAranse), 6.66 – 6.38 (m, 3H, 
HAranse), 5.64 (s, 1H, HAranse), 5.58 (s, 3H, HAranse), 2.18 (s, 2H, CH2benz), 1.95 – 1.71 (m, 4H, CH2benz), 
1.65 (t, J = 11.3 Hz, 1H, CHCO), 1.48 (m, 1H, CHCO), 1.01 (m, 2H, CH2benz). 
 
Complexe 15Tl(III) 
 
2.5 mg de la porphyrine 15 (2.38 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans une solution contenant 500 µL 
d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD en présence de DIPEA. Le complexe 15Tl(III) est obtenu en ajoutant 
40 µL (2.38 µmol, ϭ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Tl;OáĐͿ3 (11.ϰ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD) aux 500 µL de la solution de 15 Ce complexe est formé quantitativement sur la base 
des intégrations des signaux RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.21 (d, J = 4.7 Hz, 1H, HβpǇr), 9.08 (d, J = 4.7 Hz, 
1H, HβpǇr), 9.05 (d, J = 4.7 Hz, 1H, HβpǇr), 9.02 (d, J = 4.7 Hz, 1H, HβpǇr), 8.94 – 8.88 (m, 3H, HβpǇr), 8.85 
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(d, J = 8.5 Hz, 2H, HArméso), 8.76 (d, J = 4.7 Hz, 1H, HβpǇr), 7.94 (d, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 7.86 (td, J = 
8.2, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.56 – 7.46 (m, 4H, HArméso + HAranse), 7.43 (d, J = 2.0 Hz, 1H, HArméso), 7.37 
(q, J = 1.7 Hz, 1H, HArméso), 7.10 (s, 1H, HArméso), 6.91 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.86 (t, J = 2.3 Hz, 1H, 
HArméso), 6.78 (t, J = 2.3 Hz, 1H, HArméso), 6.52 (dt, J = 7.5, 1.4 Hz, 2H HAranse), 5.12 (d, J = 1.8 Hz, 2H 
HAranse), 3.93 (s, 3H, CH3), 3.89 (s, 3H, CH3), 3.83 (s, 3H, CH3), 3.82 (s, 3H, CH3), 2.87 (m, 1H, CHCO), 
1.64 (m, 2H, CH2benz), 1.19 – 1.07 (m, 2H, CH2benz). 
 
Complexe 15HgTl(I) 
 
2.5 mg de la porphyrine 15 (2.38 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans une solution contenant 500 µL 
d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD en présence de DIPEA. Le complexe hétéro-bimétallique 15HgTl(I) 
est obtenu en ajoutant 40 µL (2.ϯϴ µŵol, ϭ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Hg;OáĐͿ2 (9.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un 
mélange 9:1 de CDCl3/CD3OD) au 500 µL de la solution de 15 conduisant au complexe 15
Hg puis en 
ajoutant 30 µL (2.38 µmol, 1 éq.Ϳ d’une solution de TlOáĐ ;ϭϬ.ϱ ŵg dans ϱϬϬ µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD). Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations des signaux 
RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.14 (d, J = 4.5 Hz, 2H, HβpǇr), 9.01 – 8.90 (m, 
6H, HArméso + HβpǇr), 8.84 (d, J = 4.6 Hz, 2H, HβpǇr), 7.98 (dd, J = 7.4, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.84 (ddd, J = 
8.8, 7.6, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.53 – 7.45 (m, 3H, HArméso), 7.40 (dt, J = 8.0, 1.5 Hz, 2H, HAranse), 7.37 (t, 
J = 1.7 Hz, 1H, HArméso), 7.29 (t, J = 1.8 Hz, 1H, HArméso), 7.23 (t, J = 1.8 Hz, 1H, HArméso), 6.92 – 6.84 (m, 
3H, HAranse), 6.78 (t, J = 2.3 Hz, 1H, HArméso), 6.60 (dt, J = 7.6, 1.4 Hz, 2H, HAranse), 5.11 (t, J = 1.8 Hz, 
2H, HAranse), 3.94 (s, 3H, CH3), 3.87(3) (s, 3H, CH3), 3.87(1) (s, 3H, CH3), 3.79 (s, 3H, CH3), 1.95 – 1.87 
(m, 2H, CH2benz), 1.27 – 1.13 (m, 2H, CH2benz), 0.92 (m, 1H, CHCO). 
13C NMR (126 MHz, CDCl3/CD3OD 9:1Ϳ ɷ ϮϬϴ.ϯϯ, ϭϳϲ.ϱϭ, ϭϲϱ.ϳϭ, ϭϱϴ.ϵϯ, ϭϰϵ.ϳϰ, ϭϯϵ.ϭϬ, ϭϯϰ.ϭϰ, 
133.76, 132.22, 130.11, 128.63, 126.40, 124.02, 123.30, 120.87, 55.67, 55.64, 55.54, 53.45, 53.11, 
49.95, 49.60, 49.44, 49.26, 49.09, 49.04, 48.92, 48.75, 48.58, 46.69, 41.48, 39.27. 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ dm3.mol-1.cm-1) 430 (59.6), 461 (158.5), 586 (13.6), 632 (8.9). 
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Chapitre 4 
α-5,15- β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(4-piridyl)-2-(éthoxycarbonyl)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 48 
 
A une suspension de tBuOK (87 mg, 0.778 mmol, 10 éq.) dans le THF anhydre (80 mL), ajouter le 4-
pǇridǇlaĐĠtate d’ĠthǇle (36 µL, 0.233 mmol, 3 éq.) et laisser agiter 1h sous argon. Puis ajouter cette 
suspension goutte à goutte pendant 30min à une solution de la porphyrine 34 (100 mg, 0.078 mmol, 
1 éq.) dans le THF anhydre. Laisser agiter ϭ nuit à ta sous argon. ájouter de l’eau distillée et évaporé 
le THF, reprendre avec du CHCl3. La phase organique est séparée puis concentrée et purifiée sur gel 
de silice avec du CHCl3 et un gradient de MeOH de 0 à 5%. Le produit 48 est obtenu sous la forme 
d’un solide rouge avec un rendement de 35% (40 mg). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 500 MHz): δ 9.05 (s, 2H, HβpǇr), 9.01 (d, J = 8.3 Hz, 2H, HArméso), 8.97 (d, J = 8.3 
Hz, 2H, HArméso), 8.95 (d, J = 4.3 Hz, 2H, HβpǇr), 8.92 (d, J = 4.3 Hz, 2H, HβpǇr), 8.82 (s, 2H, HβpǇr), 8.10 (d, 
J = 7.3 Hz, 2H, HArméso), 7.93 (t, J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 7.89 (t, J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 7.84 – 7.73 (m, 
6H, NHCO + HArméso + HAranse), 7.65 – 7.56 (m, 6H, NHCO + HArméso + HAranse), 7.55 – 7.49 (m, 2H, 
HAranse), 7.13 (sl, 4H, HPy), 6.81 (t, J = 7.8 Hz, 4H, HAranse), 6.26 – 6.15 (m, 4H, HAranse), 5.33 (sl, 4H, 
HPy), 4.75 – 4.65 (m, 4H, HAranse), 1.82 (d, J = 11.6 Hz, 4H, CH2benz), 1.25 (m, 4H, CH2benz), 0.87 (sl, 
4H, CH2ester), -0.85 (sl, 6H, CH3ester), -2.10 (s, 2H, NH). 
ESI HRMS : m/z théorique 1469.56074 [M+H]+ pour C94H73N10O8 trouvé 1469.5600 (0 ppm). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Partie Expérimentale 
 
~ 212 ~ 
 
α-5,15-β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(cyano)-2-(éthoxycarbonyl)propane-1,3-
diyl)dibenzoylamino]diphényl}-porphyrine : 47 
 
Dans un Schlenck de 5 mL dissoudre 22 mg de Na (0.93 mmol, 24 éq.Ϳ dans ϭ.ϱ ŵL d’Ġthanol anhǇdre 
sous argon, puis ajouter ϴϯ µL de ĐǇanoaĐĠtate d’ĠthǇle ;Ϭ.ϳϴ ŵŵol, ϮϬ ĠƋ.) et laisser agiter 20 min à 
température ambiante. Le mélange est ensuite ajouté à la porphyrine 34 (50 mg, 0.039 mmol, 1 éq.) 
en solution dans le THF anhydre (5 mL) sous argon. Le milieu réactionnel est laissé sous agitation à 
température ambiante pendant 5 h, puis la réaction est stoppée aǀeĐ de l’eau distillée et le THF est 
évaporé. Du DCM est rajouté et la phase organique est séparée, condensée puis purifiée par 
chromatographie sur colonne. Le produit désiré 47 est élué avec un mélange DCM/MeOH 99/1 
(rendement = 58 %, 31 mg, solide rouge). Le spectre RMN 1H est en accord avec celui décrit dans une 
publication antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines 2010, 14, 412). 
RMN 1H (CDCl3, 298 K, 400 MHz): δ 9.16 – 9.04 (m, 6H, HArméso et Hβpyr), 8.91 (s, 4H, Hβpyr), 8.75 (s, 2H, 
Hβpyr), 8.06 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 8.01 – 7.85 (m, 8H, NHCO + HArméso), 7.85 – 7.71 (m, 6H, 
HArméso + HAranse), 7.58 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HAranse), 7.50 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HAranse), 7.21 – 7.07 (m, 9H, 
HAranse), 4.92 (s, 2H, HAranse), 4.84 (s, 2H, HAranse), 2.18 (m, 4H, CH2benz), 1.65 - 1.54 (m, 8H, CH2ester + 
CH2benz), -1.47 (sl, 6H, CH3), -2.11 (s, 2H, NH). 
ESI HRMS : m/z théorique 1365.49813 [M+H]+ pour C86H65N10O8 trouvé 1365.4981 (0 ppm) 
 
α-5,15- β-10,20-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’-2-(cyano)-2-(carboxy)propane-1,3-diyl)dibenzoylamino]diphényl}-
porphyrine : 39 
 
Dans un Schlenck de 5 mL dissoudre 43 mg de Na (1.87 mmol, 24 éq.Ϳ dans ϯ ŵL d’Ġthanol anhǇdre 
sous argon, puis ajouter ϭϲϲ µL de ĐǇanoaĐĠtate d’ĠthǇle ;ϭ.ϱϲ ŵŵol, ϮϬ ĠƋ.) et laisser agiter 20 min 
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à ta. Le mélange est ensuite ajouté à la porphyrine 34 (100 mg, 0.078 mmol, 1 éq.) en solution dans 
le THF anhydre (10 mL) sous argon. Le milieu réactionnel est laissé sous agitation à ta pendant 1 nuit, 
puis Ϯ ŵL d’une solution de KOH ;ϴϳ ŵg, ϭ.ϱϲ ŵŵol, ϮϬ ĠƋ.Ϳ dans l’Ġthanol aďsolu sont ajoutés au 
ŵilieu rĠaĐtionnel. áprğs ϯh d’agitation à ta, le ŵilieu est neutralisĠ aǀeĐ une solution d’HCl ϭM puis 
de l’eau est rajoutĠ et la phase organiƋue est séparée avec du CHCl3. Celle-ci est concentrée, séchée 
et le produit 39 est purifié sur colonne de silice avec du CHCl3 et un gradient de MeOH de 5 à 8 % et 
de Ϭ.ϭ à Ϭ.Ϯ % d’áĐOH ;rendeŵent = ϳϱ%, ϳϳ ŵg, solide rouge). 
RMN 1H (CD3OD, 298 K, 400 MHz): δ 8.97 (s, 2H, Hβpyr), 8.90 – 8.71 (m, 8H, HArméso + Hβpyr), 8.66 (s, 2H, 
Hβpyr), 8.22 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.88 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HArméso), 7.80 (t, J = 8.5 Hz, 4H, HArméso), 
7.61 – 7.37 (m, 8H, HArméso + HAranse), 6.86 (m, 8H, HAranse), 4.85 (s, 2H, HAranse), 4.70 (s, 2H, HAranse), 
1.64 - 1.51 (m, 4H, CH2benz), 1.12 (m, 4H, CH2benz). 
RMN 13C (CD3OD, 298 K, 101 MHz): δ 174.40, 169.82, 168.49, 165.51, 165.44, 138.52, 138.32, 134.47, 
134.41, 133.82, 133.73, 132.62, 132.18, 131.88, 129.86, 129.78, 128.40, 128.34, 127.33, 125.77, 
125.55, 123.67, 123.53, 121.69, 121.16, 118.98, 116.41, 114.80, 114.78, 77.34, 53.33, 41.74, 20.63. 
MALDI-TOF MS: calc. = 1309.328 [M+H]+ pour C82H56N10O8 trouvée 1309.458, 1265.466 (M – CO2) 
1221.471 (M – 2 CO2) (25 ppm). 
 
Complexe 39Pb2 
 
3 mg de la porphyrine 39 (2.29 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 500 µL de DMSO-d6. Le complexe 
39Pb2 est oďtenu en ajoutant ϴϬ µL ;ϰ.ϱϴ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Pď;NO3)2 (9.5 mg dans 500 
µL de DMSO-d6) au 500 µL de la solution de 39. Ce complexe est formé quantitativement sur la base 
des intégrations des signaux RMN 1H (solution verte). 
RMN 1H (DMSO-d6, 298 K, 400 MHz): δ 9.72 (s, 2H, NHCO), 9.69 (s, 2H, NHCO), 9.30 (s, 2H, Hβpyr), 9.24 
(d, J = 8.5 Hz, 2H, HArméso), 8.99 (s, 2H, Hβpyr), 8.94 (d, J = 8.3 Hz, 2H, HArméso), 8.88 (s, 4H, Hβpyr), 8.79 
(d, J = 7.6 Hz, 2H, HArméso), 7.94 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.89 (t, J = 8.0 Hz, 4H, HArméso), 7.76 
(t, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 7.61 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.50 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 7.39 (d, J = 
7.8 Hz, 2H, HAranse), 7.25–7.09 (m, 6H, HAranse), 7.05 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 5.76 (s, 2H, HAranse), 
5.31 (s, 2H, HAranse), 2.79 (sl, 2H, CH2benz), 2.58 (sl, 2H, CH2benz), 2.33 (sl, 2H, CH2benz), 2.23 (sl, 2H, 
CH2benz). 
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Complexe 39Pb.PbOAc 
 
3 mg de la porphyrine 39 (2.29 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD en présence de 10 éq. de DIPEA. Le complexe 39Pb.PbOAc est obtenu en ajoutant 80 µL 
;ϰ.ϱϴ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Pď;OáĐͿ2 (10.3 mg dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD) au 500 µL de la solution de 39. Ce complexe est formé quantitativement sur la base 
des intégrations des signaux RMN 1H (solution verte). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.43 (s, 2H, Hβpyr), 9.03 (m, 6H, Hβpyr), 8.94-8.61 
(m, 4H, Hβ-pyr + HArméso), 8.01 (sl, 2H, HArméso), 7.85 (t, J = 8.0 Hz, 2H, HArméso), 7.81 (d, J = 7.8 Hz, 2H, 
HArméso), 7.79 (d, J = 8.1 Hz, 2H, HArméso), 7.68 (t, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.49 (m, 6H, HAranse), 7.17 (d, 
J = 7.4 Hz, 2H, HAranse), 7.06 (dt, J = 24.6, 7.7 Hz, 6H, HAranse), 6.97 (s, 1H, HAranse), 5.81 (s, 2H, HAranse), 
5.14 (s, 2H, HAranse), 2.46 (d, J = 12.3 Hz, 2H, CH2benz), 2.27 (d, J = 12.3 Hz, 2H, CH2benz), 0.96 – 0.90 
(m, 4H, CH2benz). 
 
Complexe 39Hg.HgOAc 
 
3 mg de la porphyrine 39 (2.29 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD en présence de 10 éq. de DIPEA. Le complexe 39Hg.HgOAc est obtenu en ajoutant 80 µL 
;ϰ.ϱϴ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Hg;OáĐͿ2 (9.1 mg dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) 
au 500 µL de la solution de 39. Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations 
des signaux RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz) : δ 9.14 (s, 2H, Hβ-pyr), 8.96 (m, 10H, Hβ-pyr + 
HArméso), 8.77 – 8.59 (m, 2H, Hβ-pyr), 8.32 – 8.12 (m, 2H, HArméso), 8.12 – 7.94 (m, 2H, HArméso), 7.84 (t, J 
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= 8.0 Hz, 2H, HArméso), 7.79 (t, J = 8.1 Hz, 2H, HArméso), 7.59 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 7.54 (t, J = 7.5 
Hz, 2H, HAranse), 7.50 – 7.40 (m, 4H, HAranse), 7.13 – 6.90 (m, 8H, HAranse), 5.27 (s, 2H, HAranse), 5.12 (s, 
2H, HAranse), 2.32 (s, 2H, CH2benz), 1.94 (m, 2H, CH2benz), 1.82 – 1.44 (m, 2H, CH2benz ), 1.34 – 1.10 (m, 
2H, CH2benz). 
 
Complexe 39Hg.PbOAc 
 
3 mg de la porphyrine 39 (2.29 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD en présence de 10 éq. de DIPEA. Le complexe 39Hg.PbOAc est obtenu en ajoutant 40 µL 
(2.29 µmol, 1 ĠƋ.Ϳ d’une solution de Pď;OáĐͿ2 (10.3 mg dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD) au 500 µL de la solution de 39 menant à un mélange de la porphyrine 39 base libre et 
du complexe 39 Pb.PbOAc. Puis on ajoute 40 µL (2.29 µmol, 1 éq.) d’une solution de Hg;OáĐͿ2 (9.1 mg 
dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) et on obtient le complexe 39Hg.PbOAc. Ce complexe 
est formé quantitativement sur la base des intégrations des signaux RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz) : δ 9.22 (s, 1H, HArméso), 9.14 – 8.62 (m, 10H, Hβpyr 
+ HArméso), 8.56 (sl, 1H, HArméso), 8.20 (sl, 2H, HArméso), 7.79 (m, 6H, HArméso), 7.70 – 7.32 (m, 8H, 
HArméso + HAranse), 6.99 (m, 10H, HAranse), 5.60 (s, 1H), 5.38 (s, 1H), 5.08 (s, 1H, HAranse) et 5.03 (s, 1H, 
HAranse), 2.43 (m, 2H, CH2benz), 2.07 (m, 2H, CH2benz), 1.72 (m, 2H, CH2benz), 0.86 – 0.65 (m, 2H, 
CH2benz). 
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Complexe 39Cd.CdOAc 
 
3 mg de la porphyrine 39 (2.29 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de 
CDCl3/CD3OD en présence de 10 éq. de DIPEA. Le complexe 39Cd.CdOAc est obtenu en ajoutant 80 µL 
;ϰ.ϱϴ µŵol, Ϯ ĠƋ.Ϳ d’une solution de Cd;OáĐͿ2 (7.6 mg dans 500 µL d’un ŵĠlange ϵ:ϭ de CDCl3/CD3OD) 
au 500 µL de la solution de 39. Ce complexe est formé quantitativement sur la base des intégrations 
des signaux RMN 1H (solution rouge). 
RMN 1H (CDCl3/CD3OD 9:1, DIPEA, 298 K, 500 MHz): δ 9.29 (s, 2H, Hβpyr), 9.16 – 8.95 (m, 8H, Hβpyr + 
HArméso), 8.85 (s, 2H, Hβ-pyr), 8.51 (d, J = 7.5 Hz, 2H, HArméso), 7.91 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 
7.83 (ddd, J = 8.7, 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.79 (ddd, J = 8.9, 7.4, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.65 – 7.52 (m, 
6H, 2HArméso, 4HAranse), 7.44 (td, J = 7.5, 1.2 Hz, 2H, HArméso), 7.20 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HAranse), 7.13 – 
7.04 (m, 4H, HAranse), 7.02 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 5.40 (s, 2H, HAranse), 5.08 (s, 2H, HAranse), 2.40 (d, 
J = 12.5 Hz, 2H, CH2benz), 2.25 – 1.97 (m, 4H, CH2benz), 0.85 – 0.60 (m, 2H, CH2benz). 
 
α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ,Ϯ-dicarboxy)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
hydroxy-phényl)-porphyrine : 44 
 
La mono-anse bis-ester 22 (244 mg, 0.211 mmol, 1 éq.) en solution dans un mélange anhydre 4/1 de 
DCM/Et2S (mL), est mise en prĠsenĐe de triĐhlorure d’aluŵiniuŵ ;1.406 g, 10.54 mmol, 50 éq.) à 40 
°C pendant Ϯϰh sous argon. Puis de l’eau distillée est ajoutée à 0 °C, la phase organique est alors 
séparée puis concentrée et séchée. Le produit est ensuite purifié par chromatographie sur colonne 
de silice avec un mélange de CHCl3 et de MeOH 95/5 etϭ% d’aĐide aĐĠtiƋue. Le produit est alors 
obtenu sous la forŵe d’un solide rouge avec un rendement de 54% (120 mg). Le spectre RMN 1H est 
en accord avec celui décrit dans une publication antérieure du groupe (J. Porphyrins Phthalocyanines, 
2008, 12, 1223). 
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RMN 1H (DMSO, 298 K, 400 MHz): δ 9.81 (s, 2H, OH), 9.67 (s, 2H, OH), 9.04 – 8.65 (m, 12H, NHCO, 
Hβpyr, H1), 8.09 (d, J = 7.6 Hz, 2H, HArméso), 7.92 (t, J = 7.9 Hz, 2H, HArméso), 7.65 (t, J = 7.6 Hz, 2H, 
HArméso), 7.41 (d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 7.25 (s, 2H, HArméso), 7.01 (t, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 6.96 (s, 
2H, HArméso), 6.86 (d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 6.65 (s, 2H, HArméso), 4.87 (s, 2H, HAranse), 1.74 (s, 2H, 
CH2benz), 1.23 (s, 2H, CH2benz), -2.60 (s, 2H, NH). 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ dm3.mol-1.cm-1) 427 (265.0), 512 (15.2), 555 (6.5), 594 (5.0), 648 (2.7). 
 
Complexe 44Bi 
 
2.6 mg de la porphyrine 44 (2.49 µmol, 1 éq.) sont solubilisés dans une solution contenant 500 µL de 
DMSO-d6 en présence de 10 éq. de DIPEA (4.35 µL, 24.9 µmol). Le complexe 44
Bi est obtenu en 
ajoutant 140 µL (8.71 µmol, 3.5 ĠƋ.Ϳ d’une solution de Bi(NO3)3 (15.0 mg dans 500 µL de DMSO-d6) 
aux 500 µL de la solution de 44 puis ϭϮϬ µL d’une solution d’áĐONBu4 (9.4 mg dans 500 µL de DMSO-
d6) sont ajoutés. La formation quantitative de ce complexe a été suivie par spectroscopie RMN 
1H 
(solution verte). 
RMN 1H (DMSO, 298 K, 400 MHz): δ 15.28 (s, 1H, CO2H), 10.08 – 9.59 (m, 4H, OH), 9.46 (s, 2H, NHCO), 
9.30 (d, J = 4.8 Hz, 1H, HβpǇr), 9.27 – 9.17 (m, 4H, HβpǇr), 9.14 (d, J = 4.9 Hz, 2H, HβpǇr), 9.11 (d, J = 4.8 
Hz, 1H, HβpǇr), 8.18 (dd, J = 7.4, 1.8 Hz, 2H, HArméso), 8.07 – 7.89 (m, 3H, HArméso), 7.88 (sl, 1H, HArméso), 
7.69 (t, J = 7.4 Hz, 2H, HArméso), 7.43 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 7.23 (s, 1H, HAranse), 7.08 (t, J = 7.6 Hz, 
2H, HAranse), 6.95 – 6.78 (m, 2H, HArméso + HAranse), 6.70 (sl, 2H, HArméso), 5.27 (s, 2H, HAranse), 2.83 (d, J 
= 11.2 Hz, 2H, CH2benz), 1.06 (m, 2H, CH2benz). 
UV-visible : λ/nm (10-3 ɸ dm3.mol-1.cm-1) 473 (237.2), 602 (16.6), 648 (15.0). 
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α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;Ϯ-(carboxy)-2-(cyano)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-bis-(3,5-
diméthoxy-phényl)-porphyrine : 43 
 
ϭϮ ĠƋuiǀalents de sodiuŵ ;ϱϭ.ϲ ŵg, Ϯ.Ϯϰϯ ŵŵolͿ sont dissous dans de l’Ġthanol anhǇdre ;ϳ ŵLͿ, puis 
ϭϬ ĠƋuiǀalents de ĐǇanoaĐĠtate d’ĠthǇle ;ϭϵϵ µL, ϭ.ϴϲϵ ŵŵolͿ Ǉ sont ajoutĠs. áprğs ϯϬ min 
d’agitation à température ambiante, cette solution est ajoutée à la porphyrine 21 (200 mg, 0.187 
mmol, 1 éq.) en solution dans le THF anhydre (23 mL). Le milieu réactionnel est agité pendant 4h à 
teŵpĠrature aŵďiante. On ajoute alors ϱ ŵL d’une solution de KOH ;ϭϬϱ ŵg, ϭ.ϴϲϵ ŵŵol, ϭϬ ĠƋ.) et 
on laisse agiter à température ambiante pendant 1 nuit. Puis la réaction est stoppée aǀeĐ de l’eau 
distillée, et la suspension est ĐonĐentrĠe afin d’Ġliŵiner toute traĐe d’Ġthanol. Le résidu est repris 
dans du CHCl3 et la phase organique est séparée puis concentrée. Le produit est alors purifié sur 
colonne de silice avec du DCM et un gradient de MeOH de 1% à 7%. La porphyrine 43 est obtenue 
sous la forŵe d’un solide rouge avec un rendement de 98 % (198 mg). 
RMN 1H (400 MHz, DMSO-d6Ϳ ɷ ϴ.ϵϳ ;d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 8.92 (s, 2H, NHCO), 8.86 (d, J = 4.8 Hz, 
2H, HβpǇr), 8.78 (d, J = 4.9 Hz, 2H, HβpǇr), 8.73 (d, J = 4.9 Hz, 2H, HβpǇr), 8.42 (d, J = 8.2 Hz, 2H, HArméso), 
8.23 (dd, J = 7.5, 1.5 Hz, 2H, HArméso), 7.92 (td, J = 7.9, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.72 (t, J = 7.5 Hz, 2H, 
HAranse), 7.59 (s, 1H, HArméso), 7.41 (d, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 7.25 (m, 3H, HAranse), 7.03 (t, J = 7.7 Hz, 
2H, HAranse), 6.97 (t, J = 2.4 Hz, 1H, HArméso), 6.91 (t, J = 2.3 Hz, 1H, HArméso), 6.86 (d, J = 7.7 Hz, 2H, 
HAranse), 5.00 (s, 2H, HAranse), 3.96 – 3.85 (m, 9H, CH3), 3.81 (s, 3H, CH3), 1.90 (d, J = 12.7 Hz, 2H, 
CH2benz), 1.06 (m, 2H, CH2benz), -2.74 (s, 2H, NH). 
ESI HRMS : m/z théorique 1082.38719 [M+H]+ pour C67H50N7O6 trouvé 1082.3873 (0 ppm). 
 
Complexe 43Pb.PbOAc 
 
2.58 mg de la porphyrine 43 (2.39 µmol, 1 éq) sont solubilisés dans 500 µL de DMSO-d6. En ajoutant 
120 µL de PbOAc)2 ;ϳ.ϭϳ µŵol, ϯ ĠƋͿ d’une solution dans le DMSO-d6 (10.8 mg , 500 µL) on forme le 
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complexe 43PbPbOAc. La formation quantitative de ce complexe a été suivie par spectroscopie RMN 
1H (solution verte). 
RMN 1H (400 MHz, DMSO-d6) : δ 9.14 (m, 4H, Hβpyr), 8.97 (s, 2H, HArméso), 8.87 (s, 4H, Hβpyr), 8.72 (s, 
2H, NHCO), 7.88 (t, J = 8.0 Hz, 2H, HArméso), 7.79 (s, 1H, HArméso), 7.73 (s, 1H, HArméso), 7.66 (t, J = 7.4 
Hz, 2H, HArméso), 7.43 – 7.33 (m, 3H, HArméso), 7.16 – 6.86 (m, 6H, HAranse), 5.36 (s, 2H, HAranse), 2.73 – 
2.56 (m, 2H, CH2benz), 0.87 (m, 2H, CH2benz), 0.35 (s, 3H, AcO
- lié). 
 
α-5,15-bis-{Ϯ,Ϯ’-[ϯ,ϯ’;2-(éthoxycarbonyl)-2-(pyridyl)propane-1,3-diyl)benzoylamino]phényl}-10,20-
bis-(3,5-diméthoxy-phényl)-porphyrine : 49 
 
12 équivalents de sodium (12.9 mg, 0.561 mmol) sont dissous dans du THF anhydre (1.8 mL) sous 
argon, puis 10 équivalents de 4-pǇridǇlaĐĠtate d’ĠthǇle ;Ϭ.ϰϲϳ ŵŵolͿ Ǉ sont ajoutĠs. áprğs ϲϬ min 
d’agitation à température ambiante, cette solution est ajoutée goutte à goutte à la porphyrine 21 (50 
mg, 0.047 mmol, 1 éq.) en solution dans le THF anhydre (5.9 mL). Le milieu réactionnel est agité 
pendant 1 nuit à température ambiante sous argon. Puis la réaction est stoppée aǀeĐ de l’eau 
distillée et le THF est évaporé. Puis du DCM est ajouté à la suspension et la phase organique est 
séparée, concentrée puis purifiée sur colonne avec du DCM et un gradient de MeOH de 0°C à 2%. Le 
produit 49 est alors obtenu sous la forŵe d’un solide rouge avec 37% de rendement (20 mg). 
RMN 1H (500 MHz, CDCl3, 313 K) δ 9.08 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 9.00 (dd, J = 8.5, 1.3 Hz, 2H, HArméso), 
8.95 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 8.90 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 8.80 (d, J = 4.8 Hz, 2H, HβpǇr), 8.60 – 8.55 
(m, 2H, HβpǇr), 8.04 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.90 (ddd, J = 8.7, 7.6, 1.6 Hz, 2H, HArméso), 7.85 
(s, 2H, NHCO), 7.61 (dt, J = 7.9, 1.4 Hz, 2H, HAranse), 7.57 (td, J = 7.6, 1.3 Hz, 2H, HArméso), 7.47 (s, 1H, 
HArméso), 7.43 (s, 1H, HArméso), 7.41 (d, J = 2.1 Hz, 1H, HArméso), 7.25 (m, 2H, HPy), 7.17 (s, 1H, HArméso), 
6.89 (m, 4H, Hpyr + HAranse) 6.80 (t, J = 7.8 Hz, 2H, HAranse), 6.23 (d, J = 7.7 Hz, 2H, HAranse), 5.17 (s, 2H, 
HPy), 4.64 (s, 2H, HAranse), 4.04 – 3.84 (m, 12H, CH3), 1.87 (d, J = 13.5 Hz, 2H, CH2benz), 1.64 (d, J = 13.5 
Hz, 2H, CH2benz), 1.05 (sl, 2H, CH2ester), -0.69 (sl, 3H, CH3ester), -2.44 (s, 2H, NH). 
RMN 13C (126 MHz, CDCl3+ CD3OD 9:1, 298 K) : δ 149.77, 148.00, 134.89, 131.93, 129.93, 128.21, 
127.40, 125.78, 124.61, 123.14, 122.13, 120.38, 114.30, 114.13, 113.97, 113.79, 100.05, 100.12, 
55.70, 53.46, 45.15, 40.78, 31.01, 29.83, 11.90 
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hétérobimétalliques Cd(II)/Tl(I) et Pb(II)/Tl(I) est SAT. 
133. Le complexe 4Pb.PbOAc a été identifié grâce aux analyses RMN 
1H décrites dans la publication du groupe J. 
Am. Chem. Soc., 2012, 134, 16017.  
134. Ce dernier a pu être synthétisé au préalable en ajoutant 5 éq de Pb(OAc)2 dans le CHCl3 puis purifié par 
prĠĐipitations suĐĐessiǀes dans l’eau distillĠe puis dans du pentane. 
135. Des Ġtudes d’oǆǇdorĠduĐtion rĠalisĠes en Đollaďoration aǀeĐ le Dr LuĐa Fusaro (Université libre de 
Bruxelles, Belgique) par RMN 1H et 205Tl semblent confirmer la formation du complexe 4Tl(III).PbOAc à 
partir du complexe 4Pb.Tl(I) auquel est ajouté 1 éq. de Hg(OAc)2 et de la DMAP puis en ajoutant un excès 
de Pb(OAc)2 au complexe 4Tl(III) formé en fin de réaction, mais ces résultats restent à confirmer. 
136. J.-M. Lehn, Angew. Chem. Int. Ed., 2015, 54, 3276–3289. 
 Références Bibliographiques 
 
~ 227 ~ 
 
137. M. Wood, W. Meng, T. K. Ronson, A. R. Stefankiewicz, J. K. M. Sanders, J. R. Nitschke, Angew. Chem. Int. 
Ed., 2015, 54, 3988–3992. 
138. Z. Halime, S. Balieu, B. Najjari, M. Lachkar, T. Roisnel, B. Boitrel, J. Porphyrins Phthalocyanines, 2010, 14, 
412–420. 
139. La distance de Pb2 avec le 4ème atoŵe d’azote est plus longue Ƌue les Ƌuatre autres ;DistanĐes en Å : Pb2-
N2 = 3,037 vs Pb2-N1 2.790, Pb2-N3 2.757, Pb2-N4 2.531) et il en va de même pour Pb1 (Distances en Å : 
Pb1-N4 =2.836 vs Pb1-N1 2.605, Pb1-N2 2.423, Pb1-N3 2.657). De plus les deux pyrroles portant N2 et N4 
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de poudre cristalline violette.  
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Đonfirŵe Ƌu’il s’agit ďien de la porphǇrine ďase liďre. 
142. Bien que le signal des AcO- liďres en solution soit large et ďlindĠ, le signal de l’áĐO- liĠ n’a pas ĠtĠ oďserǀĠ 
et cela même à basse température. 
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RÉCAPITULATIF DES COMPOSÉS FORMÉS 
 
Structures Substituants Numéro Page 
 
R = NH2 Orientation α4 
R = NH2 Orientation αβαβ 
R =  Orientation α4 
R =  Orientation αβαβ 
TAPP α4 
TAPP αβαβ 
 
 
10 
 
 
34 
183 
183 
 
 
184 
 
 
199 
 
Orientation α4 
 
Orientation αβαβ 
 
Orientation α3β  
11 
 
12 
 
13 
184 
 
185 
 
185 
 
R1 = R2 = CO2Et 
R1 = H, R2 = CO2H 
R1 = PhNO2, R2 = CO2Et 
R1 =PhNH2, R2 = CO2Et 
R1 = PhNCS, R2 = CO2Et 
R1 = PhNCS, R2 = CO2H 
R1 = CN R2 = CO2Et 
R1 = CN R2 = CO2H 
R1 = Py R2 = CO2Et 
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4 
35 
36 
37 
38 
47 
39 
48 
186 
186 
200 
201 
202 
203 
212 
212 
211 
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R = NH2 Orientation α2 
R =  Orientation α2 
 
DAPP α2 
 
 
21 
 
190 
 
 
190 
 
 
R1 = R2 = CO2Et 
R1 = H, R2 = CO2H 
R1 = CN R2 = CO2H 
R1 = R2 = CO2H 
R1 = Py R2 = CO2Et 
22 
15 
43 
44 
49 
191 
192 
218 
216 
219 
 
R = H 
 
R =  
25 
 
 
16 
197 
 
 
199 
 
R = NO2 Orientation αβ + α2 
R = NH2 Orientation α2 
R =  Orientation α2 
29 
30 
 
 
31 
194 
194 
 
 
195 
 
R1 = R2 = CO2Et 
 
R1 = CO2H, R2 = H 
32 
 
33 
195 
 
196 
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ANNEXE 
 
Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de CH3OH, de 
CHCl3 et de DMSO. 
Bond precision         :           C-C = 0.0212 A                                                 Wavelength=0.71073 
Cell:                                        a=13.4225(9)                      b=16.3983(11)                        c=16.6300(13) 
                                                alpha=79.823(3)                beta=88.069(3)                       gamma=71.801(3) 
Temperature                        150 K 
                                                Calculated                                                        Reported 
Volume                                  421.7(4)                                                            3421.7(4) 
Space group                          P -1                                                                    P -1 
Hall group                             -P 1                                                                    -P 1 
Moiety formula                    C80 H55 N8 O8 Tl                                           C80 H55 N8 O8 Tl1 
Sum formula                         C80 H55 N8 O8 Tl                                           C80 H55 N8 O8 Tl 
Mr                                           1460.70                                                            1460.69 
Dx,g cm-3                                1.418                                                                1.418 
Z                                              2                                                                        2 
Mu (mm-1)                             2.424                                                                2.424 
F000                                       1472.0                                                              1472.0 
FϬϬϬ’                                      1466.91 
h, k, lmax                               17,21,21                                                          17,21,21 
Nref                                        15703                                                               15531 
Tmin,Tmax                            0.653,0.804                                                     0.705,0.804 
Tŵin’                                      0.640 
Correction method= # Reported    T Limits: Tmin=0.705  Tmax=0.804 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.989                                       Theta(max)= 27.480 
R(reflections)= 0.1009( 6067)                                  wR2(reflections)= 0.2978( 15531) 
S = 0.949                Npar= 635 
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un mélange de CH3OH et de 
CHCl3. 
Bond precision:                           C-C = 0.0155 A                                                          Wavelength=0.71073 
Cell:                                a=13.4562(5)                        b=17.5796(6)                    c=20.4346(7) 
                                        alpha=83.763(1)                   beta=73.255(1)                gamma=67.795(1) 
Temperature:               150 K      
                                                      Calculated                                                                  Reported 
Volume                                        4285.6(3)                                                                    4285.6(3) 
Space group                                P -1                                                                              P -1 
Hall group                                   -P 1                                                                              -P 1 
Moiety formula                          C162 H116 N16 O18 Tl4, 6(CH Cl3), 2(C H4 O)    C85 H65 Cl9 N8 O10 Tl2 
Sum formula                               C170 H130 Cl18 N16 O20 Tl4                                  C85 H65 Cl9 N8 O10 Tl2 
Mr                                                 4172.53                                                                      2086.24 
Dx,g cm-3                                      1.617                                                                           1.617 
Z                                                    1                                                                                   2 
Mu (mm-1)                                   4.098                                                                           4.097 
F000                                             2052.0                                                                         2052.0 
FϬϬϬ’                                            2044.16 
h, k, lmax                                     17,22,26                                                                      17,22,26 
Nref                                              19638                                                                           19327 
Tmin,Tmax                                  0.507,0.782                                                                 0.491,0.782 
Tŵin’ Ϭ.ϭϮϯ 
Correction method= # Reported         T Limits: Tmin=0.491 Tmax=0.782 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.984                   Theta(max)= 27.480 
R(reflections)= 0.0635( 14059)            wR2(reflections)= 0.1856( 19327) 
S = 1.050                                                  Npar= 984 
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de MeOH et 
DMSO en présence de H2O 
Bond precision:                              C-C = 0.0261 A                                  Wavelength=0.71073 
Cell:                    a=12.5943(16)                         b=49.540(6)                        c=13.2888(17) 
                            alpha=90                                  beta=92.571(4)                  gamma=90 
Temperature:   150 K 
                                                         Calculated                                         Reported 
Volume                                           8282.8(18)                                         8282.8(18) 
Space group                                   P 21                                                    P 21 
Hall group                                       P 2yb                                                  P 2yb 
Moiety formula                             C86 H72 N8 O11 Pb2 S3                 C86 H72 N8 O11 Pb2 S3 
Sum formula                                  C86 H72 N8 O11 Pb2 S3                 C86 H72 N8 O11 Pb2 S3 
Mr                                                    1904.10                                             1904.08 
Dx,g cm-3                                         1.527                                                 1.527 
Z                                                       4                                                         4 
Mu (mm-1)                                      4.199                                                 4.199 
F000                                                3776.0                                               3776.0 
FϬϬϬ’                                               3752.16 
h, k, lmax                                        16,64,17                                            16,64,17 
Nref                                                 38016 [19231]                                  36979 
Tmin,Tmax                                     0.610,0.882                                       0.670,0.882 
Tŵin’                                               0.598 
Correction method= # Reported       T Limits: Tmin=0.670 Tmax=0.882 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 1.92/0.97          Theta(max)= 27.480 
R(reflections)= 0.0931( 24460)           wR2(reflections)= 0.2135( 36979) 
S = 1.044                                                 Npar= 1129 
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de CDCl3, 
CD3OD, DMSO et de MeOH. 
Bond precision:                          C-C = 0.0085 A                            Wavelength=0.71073 
Cell:                            a=14.4652(8)                   b=17.501(1)                                c=23.3205(14) 
                                    alpha=90                          beta=91.874(2)                          gamma=90 
Temperature:           150 K 
                                                      Calculated                                   Reported 
Volume                                        5900.6(6)                                     5900.6(6) 
Space group                                P 21/n                                          P 1 21/n 1 
Hall group                                   -P 2yn                                           -P 2yn 
Moiety formula                          C66 H49 N6 O8 Tl                      C66 H49 N6 O8 Tl 
Sum formula                               C66 H49 N6 O8 Tl                      C66 H49 N6 O8 Tl 
Mr                                                 1258.50                                       1258.48 
Dx,g cm-3                                      1.417                                           1.417 
Z                                                    4                                                   4 
Mu (mm-1)                                   2.797                                           2.798 
F000                                             2528.0                                         2528.0 
FϬϬϬ’                                            2517.72 
h, k, lmax                                     18,22,30                                     18,22,30 
Nref                                              13527                                          13504 
Tmin,Tmax                                  0.422,0.556                                0.328,0.556 
Tŵin’                                            0.281 
Correction method= # Reported                T Limits: Tmin=0.328 Tmax=0.556 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.998                          Theta(max)= 27.482 
R(reflections)= 0.0515( 8250)                     wR2(reflections)= 0.1304( 13504) 
S = 0.983                                                         Npar= 734 
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de DMSO et de 
MeOH. 
Bond precision:                 C-C = 0.0066 A                                             Wavelength=0.71073 
Cell:                           a=13.0910(4)                          b=13.3538(4)                     c=17.5082(5) 
                                   alpha=97.503(1)                    beta=100.438(1)               gamma=92.841(1) 
Temperature:          150 K 
                                            Calculated                                                     Reported 
Volume                              2975.84(15)                                                  2975.84(15) 
Space group                      P -1                                                                 P -1      
Hall group                         -P 1                                                                -P 1 
Moiety formula               2(C67 H53 Bi N6 O9), 2(C H Cl3), 3(O)      C67 H53 Bi N6 O9, C H Cl3, 1.5(H2 O) 
Sum formula                    C136 H108 Bi2 Cl6 N12 O21                       C68 H57 Bi Cl3 N6 O10.50 
Mr                                      2877.01                                                          1441.57 
Dx,g cm-3                           1.605                                                              1.609 
Z                                         1                                                                      2 
Mu (mm-1)                        3.166                                                              3.166 
F000                                  1444.0                                                            1450.0 
FϬϬϬ’                                 1437.31 
h, k, lmax                         17,17,22                                                          16,17,22 
Nref                                   13709                                                              13299 
Tmin,Tmax                       0.297,0.566                                                    0.398,0.566 
Tŵin’                                 0.263 
Correction method= # Reported                     T Limits: Tmin=0.398 Tmax=0.566 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.970                               Theta(max)= 27.534 
R(reflections)= 0.0345( 11824)                        wR2(reflections)= 0.0905( 13299) 
S = 1.101                                                               Npar= 809 
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de CDCl3, 
CD3OD, DMSO et de MeOH. 
Bond precision:                     C-C = 0.0115 A                                                                Wavelength=0.71073 
Cell:                            a=13.0743(10)                b=15.8916(13)                c=20.4921(16) 
                                    alpha=94.110(4)            beta=95.281(4)               gamma=103.841(4) 
Temperature:           50 K 
                                                 Calculated                                                           Reported 
Volume                                   4097.1(6)                                                             4097.1(6) 
Space group                           P -1                                                                       P -1 
Hall group                              -P 1                                                                        -P 1 
Moiety formula                    C88 H70 Cd2 N10 O12 S2, C H Cl3                   C89 H71 Cd2 Cl3 N10 O12 S2 
Sum formula                         C89 H71 Cd2 Cl3 N10 O12 S2                           C89 H71 Cd2 Cl3 N10 O12 S2 
Mr                                           1867.85                                                                1867.83 
Dx,g cm-3                                      1.514                                                                     1.514 
Z                                              2                                                                             2 
Mu (mm-1)                             0.738                                                                     0.738 
F000                                       1900.0                                                                   1900.0 
FϬϬϬ’                                      1898.86 
h,k,lmax                                 17,20,26                                                               16,20,26 
Nref                                        18881                                                                    18573 
Tmin,Tmax                            0.774,0.863                                                          0.774,0.863 
Tŵin’                                      0.759 
Correction method= # Reported                                      T Limits: Tmin=0.774 Tmax=0.863 
AbsCorr = MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.984                                                Theta(max)= 27.530 
R(reflections)= 0.0745( 13611)                                         wR2(reflections)= 0.2335( 18573) 
S = 1.093                                                                               Npar= 1069    
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Conditions de cristallisation : Ġǀaporation lente d’une solution Đontenant un ŵĠlange de DMSO et de 
MeOH en présence de H2O. 
Bond precision:                              C-C = 0.0062 A                                              Wavelength=0.71073 
Cell:                              a=13.0668(16)                      b=15.342(2)                         c=21.671(3) 
                                     alpha=91.416(7)                   beta=95.655(6)                    gamma=101.659(6) 
Temperature:            150 K 
                                                         Calculated                                              Reported 
Volume                                           4229.6(10)                                              4229.6(10) 
Space group                                   P -1                                                          P -1  
Hall group                                      -P 1                                                           -P 1 
Moiety formula                             C88 H70 N10 O11 Pb2 S3, C H4 O      C88 H70 N10 O11 Pb2 S3, C H4 O 
Sum formula                                  C89 H74 N10 O12 Pb2 S3                    C89 H74 N10 O12 Pb2 S3 
Mr                                                    1986.20                                                  1986.14 
Dx,g cm-3                                         1.560                                                      1.560 
Z                                                       2                                                              2 
Mu (mm-1)                                      4.116                                                      4.116 
F000                                                1972.0                                                    1972.0 
FϬϬϬ’                                               1960.10 
h,k,lmax                                          16,19,28                                                16,19,28 
Nref                                                 19375                                                     19242 
Tmin,Tmax                                     0.648,0.848                                           0.605,0.848 
Tŵin’                                               0.472 
Correction method= MULTI-SCAN 
Data completeness= 0.993                                               Theta(max)= 27.480 
R(reflections)= 0.0358( 13578)                                        wR2(reflections)= 0.0808( 19242) 
S = 0.998                                                                               Npar = 1057 
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translocation, photochemistry, redox, thallium 
 
This manuscript is related to the complexation of the period 6 main group and late transition metals 
(Hg, Tl, Pb and Bi) by functionalized porphyrins bearing one or two straps with overhanging 
carboxylic acid. These porphyrins possess fast metal ion insertion rate allowing us to consider, 
through the short half-life 213Bi-α-emitter complexation and vectorization, an appliĐation in α-radio-
immunotherapy ;α-RITͿ ǁhiĐh is a targeted therapǇ ďased on ĐanĐer Đells destruĐtion ďǇ α-particles. 
For that purpose, three different strapped-porphyrins have been designed with one or two 
overhanging carboxylic acid. The best 213Bi insertion rate was obtained with the bis-acid bis-strapped 
porphyrin thanks to an unprecedented transmetalation ͞Đold͟ Pb  213Bi process. Indeed, the 213Bi 
insertion rate into the bis-acid bis-strapped porphyrin rises from 35% up to 80% when ͞Đold͟ lead is 
present in the medium at room temperature. This rate is close to that of the best known 213Bi 
chelate, the CHX-DTPA, although we used higher porphyrin quantities. Regarding the radionuclide 
vectorization, two BFC porphyrins were synthetized, one with one NHS reactive function and the 
other with two NCS reactive functions. The immunoconjugation experiments demonstrated 
aggregate formation due to their poor water-solubility. Furthermore, a water-soluble mono-acid and 
mono-strapped porphyrin, bearing hexaethylene glycol function, was synthetized but without the 2nd 
carboxylic acid the 213Bi complexation was very low (<10%). This work provided the conclusion that to 
achieve the α-RIT objective; we have to design a new porphyrin which is water-soluble, with two 
straps bearing one overhanging carboxylic acid and with one reactive group for the 
immunoconjugation. 
The two last chapters of this work are related to fundamental applications which give access to a 
molecular switch and to supramolecular coordination complexes. To reach the first goal, we 
considered thallium hetero-bimetallic complexes in which a double translocation of metallic ions will 
take place thanks to Tl;IͿ↔Tl(III) redox process. In fact, in our hetero-bimetallic porphyrin complexes 
two different coordination modes can coexist, one M metal is out of the porphyrin plane (OOP) while 
the other M’ metal is bound to the strap and hanging atop the porphyrin (HAT). Therefore, we 
considered a state in which the Tl(III) will be OOP while the other metal M will be HAT and in the 
other state the Tl(I) will be HAT and the M metal will be OOP. Thallium coordination studies were 
implemented with a bis-acid bis-strapped porphyrin and they evidenced several phenomena. The 
first one is the sunlight-driven photo-formation and photo-dissociation of the first example of a 
mixed-valence Tl(III)/Tl(I) porphyrin complex driven by indirect and direct sunlight respectively. The 
second process is the formation of the above-mentioned complex but coming from the redox of 
hetero-bimetallic Hg(II)/Tl(I) porphyrin complexes. Moreover, two states of the targeted molecular 
switch have been independently obtained; in other words two lead and thallium hetero-bimetallic 
complexes with on one hand OOP Tl(III) and HAT Pb(II), and on the other hand HAT Tl(I) and OOP 
Pb(II). Using the second phenomenon, we can consider obtaining transition between those two 
complexes to move towards an eventual molecular switch. 
Finally, we aim new supramolecular coordination complexes from bimetallic and dynamic porphyrin 
sous-units of which the metal-directed self-assembly through the strap could be modulated by the 
nature of the metallic ions bound to the porphyrin. Three new porphyrins were designed with 
strap(s) bearing overhanging carboǆǇliĐ aĐid of ǁhiĐh α-position is occupied by either one other 
carboxylic acid or a cyano group. Indeed, these functions are known to give stable metal-directed 
self-assembly. Metalation studies of those porphyrins was performed with Pb(II), Bi(III), Hg(II) or 
Cd(II) and two Xray structures of binuclear complexes of Cd(II) and Pb(II) was obtained with a bis-
cyanoacid bis-strapped porphyrin. They proved the influence of the metallic ion nature on the 
coordinating group orientation. 
Mots-clés : alpha-radioimmunothérapie, porphyrines bifonctionnelles, hydrosolubilité, 
transmétallation, translocation, dispositifs moléculaires, photochimie, oxydoréduction, thallium 
Ce manuscrit traite de la complexation des métaux post-transitionnels de la période 6 (Hg, Tl, Pb et 
Bi) par des porphyrines comportant une ou deux anses à acide(s) carboxylique(s) suspendu(s). Celles-
ci possèdent des ĐinĠtiƋues rapides d’insertion du Bi perŵettant d’enǀisager, de par la complexation 
et la vectorisation du 213Bi (radio-isotope α-émetteur à court temps de demi-vie), une application en 
α-radio-immunothérapie ;α-RIT), thérapie anti-cancéreuse ciblée reposant sur la destruction des 
Đellules tuŵorales par des partiĐules α. Dans ce but, trois porphyrines à anse(s) comportant un ou 
deux acides carboxyliques ont été élaborées. Le ŵeilleur tauǆ d’insertion du 213Bi a été obtenu avec la 
porphyrine bis-anse bis-acide grâce à un processus sans précédent de transmetallation Pb 
«froid»213Bi. En effet à température ambiante, ce taux passe de 35% à plus de 80% lorsque du 
plomb froid est présent dans le milieu et est comparable à celui obtenu avec le meilleur chélate du 
213Bi connu à ce jour, le CHX-DTPA, bien que les quantités de ligand que nous utilisons soient bien 
plus élevées. S’agissant de la ǀeĐtorisation du radio-isotope, deux porphyrines bifonctionnelles ont 
été préparĠes, l’une portant une fonĐtion rĠaĐtiǀe NHS et l’autre comportant deux fonctions NCS. Les 
tests de couplage de ces porphyrines sur un anticorps ont montrĠ la forŵation d’agrĠgats en raison 
de leur très faible hydrosolubilité. Par ailleurs, une porphyrine hydrosoluble mono-anse mono-acide 
Đoŵportant des fonĐtions heǆaĠthǇlğne glǇĐol a ĠtĠ sǇnthĠtisĠe, ŵais en aďsenĐe d’une deuǆiğŵe 
anse à acide carboxylique l’insertion du 213Bi reste faible (< 10%). Ce travail a permis de conclure que 
pour pouvoir atteindre notre objectif d’α-RIT, il faudra élaborer une porphyrine hydrosoluble 
comportant deux anses à acide carboxylique et un point d’anĐrage pour l’antiĐorps. 
Les deuǆ derniğres parties de Đe traǀail se rapportent à un aspeĐt plus fondaŵental, l’accès à un 
commutateur moléculaire et à des complexes supramoléculaires de coordination. Pour atteindre le 
premier but nous avons considéré une douďle transloĐation d’ions ŵĠtalliƋues au sein de complexes 
hétéro-bimétalliques de thallium, déclenchée par un proĐessus d’oǆǇdorĠduĐtion Tl(I)↔Tl(III). En 
effet, au sein de complexes bimétalliques du laboratoire, deux modes de coordination coexistent, 
l’un aǀeĐ un ŵĠtal M liĠ à la porphǇrine («out of plane» ou OOP) et l’autre aǀeĐ un ŵĠtal M’ lié à 
l’anse («hanging atop» ou HAT). Nous envisageons donc un état dans lequel le Tl(III) serait OOP et le 
2ème métal M HAT et un second dans lequel le Tl(I) serait HAT et le métal M serait OOP. Les études de 
coordination du thallium par une porphyrine bis-anse bis-acide ont permis de mettre en évidence 
plusieurs phénomènes, le premier étant la photo-formation et la photodissociation du premier 
exemple de complexe porphyrinique à valence mixte Tl(III)/Tl(I) induites par la lumière du soleil 
indirecte ou directe, respectivement. Le 2ème phénomène est la formation par oxydoréduction de ce 
ŵġŵe Đoŵpleǆe à partir d’un Đoŵpleǆe hĠtĠro-bimétallique de Hg(II) et de Tl(I). De plus, les deux 
états du commutateur moléculaire visé ont pu être obtenus de manière indépendante : Tl(III) 
OOP/Pb(II) HAT et Tl(I) HAT/Pď;IIͿ OOP. L’utilisation du 2ème phénomène d’oǆǇdorĠduĐtion pourra 
nous perŵettre d’oďtenir le passage de l’un à l’autre constituant un premier pas vers un possible 
commutateur moléculaire.  
Finalement, nous visons de nouveaux complexes supramoléculaires de coordination à partir de sous-
unités porphyriniques bimétalliques et dynamiques dont l’asseŵďlage ŵĠtal-dirigé via l’anse sera 
modulé par la nature des ions métalliques sur la porphyrine. Dans ce but, trois nouvelles porphyrines 
ont donc été synthétisées. Elles possèdent une ou deux anses à acide carboxylique suspendu dont la 
position α est suďstituĠe soit par une 2nde fonction acide carboxylique soit par une fonction cyano, 
toutes deux connues pour donner lieu à de l’auto-assemblage métal-dirigé. La métallation de ces 
porphyrines par le PbII, le HgII ou le CdII a été étudiée et deux structures RX de complexes binucléaires 
de CdII et de PbII ont pu être obtenues avec une porphyrine bis-anse bis-cyanoacide. Elles montrent 
une influenĐe de la nature de l’ion ŵĠtalliƋue sur l’orientation des groupeŵents Đoordinants. 
